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総 緒 


日本では 競走馬と してな じみが 深い サラブレッド 種 （以下 サラブレッド） は、 
種と しての 資格を 保つ ため、 生まれた 子馬 および 繁殖に 供す る 馬の 血統 登録が 義 
務 付けられ ている。 これらの 業務を 施行して いる 財団法人 日本 軽 種馬 登録 協会の 
資料に よれば、 2005 年より 2008 年の 間に 日本国内では 毎年 約 7,500 頭の サ ラブレ 
ッ ドが 生産され ている （図 1) 。 

生産され た サラブレッドの ほとんどは 競走馬と しての 道を 迪 り、 2 歳 春 （生後 
24 ヶ月 頃） より レースに 使われ 始める。 競走馬と しての 活動 後、 競走 成績 や 血統 
的な 背景から 資質を 期待され る ものは 生産地に 戻り、 繁殖 用 馬と して 次の 生活を 
スタート させる。 雌 馬に 限れば 繁殖 用と して 毎年 1， 100 頭 前後が 新規 登録され て 
いる （図 2)。 この グラフでは 新規 登録 頭数は 4 歳が 最多と なって いるが、 これは 
レースに 出走で きる 条件が 厳しくなる 3 歳の 秋 以降に 引退す る ものが 多く、 翌 4 
歳 春に 初回の 交配が 行われる ためと 考えられる。 近年、 日本国内では 繁殖 用 雌 馬 
の 登録 頭数は 10, 000—11, 000 頭の 間を 推移して おり、 分娩時の 年齢 分布は 図 3 に 
示す とおりで ある。 サラブレッドの 妊娠 期間は 約 335 日で あるた め、 3 歳で 引退 
し 4 歳で 交配した 場合、 5 歳で 産 駒が 誕生す る ことから、 5 歳から 分娩 頭数が 急 上 
昇して いる。 また、 産 駒が 競走馬と して 出走す るまでに 一般に 2， 3 年 費やす ので、 
競走馬の 母親と しての 評価が 行われる のは 初回 交配より 4 〜 5 年後から となり、 年 
齢 分布 グラフに おいても 繁殖 用 雌 馬の 年齢 別個 体 数は 7、 8 歳を ピークと し、 減少 
に 転じて いる。 年齢 分布の 25% 点は 7 歳、 中央 値は 10 歳、 75% 点は 13 歳の 各 区 
分に 含まれて いるが、 資質の 高い 雌 馬は より 多くの 子を 残す ために 高齢で も 繁殖 
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用途に 供され る ことから、 すそ 野が 広い 年齢 分布 グラフと なって いる。 

このよう に 繁殖 用 馬は 他の 家畜に 比べる と 飼養 期間が 長いた め、 加齢に 伴い 問 
題と なる 疾患が 現れ、 代表的な ものには、 腫瘍、 蹄 葉 炎、 大動脈 弁 不全、 消化器 
疾患、 慢性 閉塞 性 肺 疾患、 骨折、 および 関節炎が ある （45)。 これらの 疾患は 高齢 
馬に 限らず より 年齢の 低い 馬に 観察され る こと も あるが、 一般に 加齢に 伴い 発生 
率が 上昇 するとされ ている。 この 他に も 加齢を 要因と し 増加す ると 考えられる 疾 
患が いくつか あり、 その 一つに 繁殖 用途に 供され る 高齢 雌 馬で 発 症が 見られる 子 
宮広 間膜 血 腫が 挙げ られ る。 

子宮 広間 膜は、 腰 下部 背 側 腹壁 およ び 骨盤 腔 内壁 側部から 発し 子宮 角 の 背 側 縁 
と 子宮 体の 外側 辺 縁に 至る 二重の 腹膜で あり、 子宮を 腹腔 内に 吊り下げ ている 
(図 4)。 子宮 広間 膜は 卵巣 間膜 や 卵管 間膜と 連続して おり、 卵巣 も 同様に 腹腔 内 
に 吊り下がる ように 位置して いる。 広間 膜 間には 子宮と 連絡す る 血管 や 神経、 尿 
管、 結合組織、 平滑 筋、 および 脂肪 組織を 含んで おり （12， 23)、 子宮へ 血液を 供 
給す る 主要な 動脈と して、 卵巣 動脈から 分岐す る 卵巣 動脈 子宮 枝、 内 または 外 腸 
骨 動脈から 分岐す る 子宮 動脈、 および 内 腸 骨 動脈、 内 陰部 動脈を 経て 分岐す る 膣 
動脈 子宮 枝が 挙げられる （13， 26)。 子宮 広間 膜を 構成す る 二 枚の 膜は 血管な どの 
膜 間 組織を 挟み 密着して いるが、 結合は 比較的 弱く 用 手に て 分離 可能で ある。 

子宮 広間 膜 間 血 腫は 上記の 様な 広間 膜 間を 走行す る 血管の 破綻が 原因と され、 
重度の 失血を 起こす 致命的な 疾患で ある （3， 6)。 臨床 的に 高齢 馬に 発 症が 見られ、 
発 症の タイ ミン ダと しては 周 産 期、 特に 分娩 後に 多い ことが 過去の 報告で 知られ 
ている （46， 49)。 また 代表的な 臨床 症状と して、 不穏、 発汗、 チアノ ーゼ、 四肢 
の 冷感、 震顫、 疝痛 など 出血 性 ショックに 起因す る 病態が 挙げられる （図 5)。 治 
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療は 一般に 対症療法が 中心で あり 喪失 血液を 補う ための 輸液、 血圧を 低下させる 
目的での 鎮静剤 投与、 および 止血剤 投与が 行われて いるが （48)、 十分な 効果は 認 
め られず 死に 至る 場合が 多い。 病理 解剖では 子宮 広間 膜に 形成され た 巨大な 血 腫 
が 認められ、 広間 膜が 血 腫 形成に 伴う 拡張に より 裂けた 場合には 腹腔 内に 著しい 
血液 貯留が 観察され る （図 6) (7)。 外科 的な 止血が 実施され ない のは 出血 部分の 
特定が 難しいた め、 また 出血 部分の 探査の 参考と すべき 症例 報告が 乏 しいた めで 
あると 考えられる。 また、 発生 要因 や 発生 部位で 生じて いる 変化に 関する 報告 も 
少なく、 発 症 部位 を 予測す る こと も 難しい。 

本論 文では、 1) 周 産 期に 死亡し 子宮 広間 膜 血 腫が 確認され た 馬の 履歴、 臨床 
事項の 調査に より 発生 時の 詳細な 状況を 把握す る こと、 2 ) 病理 解剖に て 血管 破 
綻 部位を 明らかにする こと、 3 ) 破綻 血管を 組織学 的に 解析 し 動脈 破綻 原因を 検 
討す る こと、 および 4) 高齢に 発 症が 見られる ことから、 動脈 破綻の 背景 データ 
と して、 加齢に 伴う 動脈の 変化を 明らかにする ことを 目的と して 病理学 的 検討を 
行った。 


5 



図 1 : 日本国内 における サ ラブレ ッ ド 系統 生産 頭数 および 繁殖 登録 雌 馬頭 数 
財団法人 日本 軽 種馬 登録 協会 ホームページ （http://www. studbook, jp/ja/) 統 
計 データベースを 基に 直 近 4 年分の 資料を 集計した （図 2， 3 も 同じ）。 若干の 減 
少 傾向を 示す ものの ほぼ 同じ レベルで 生産 頭数なら びに 繁殖 雌 馬頭 数は 推移して 
いる。 また 北海道 日 高地 方は 全国で 最も サラ ブレッ ドの 飼養 頭数が 多い 地域で あ 
り、 全体の 約 80% を 占めて いる。 
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図 2 : 繁殖 用 雌 馬 新規 登録 時の 年齢 分布 （2005 年〜 2008 年） 

財団法人 日本 軽 種馬 登録 協会 作成の 統計 データベース による。 多くの 雌 馬は 4 歳 
から 繁殖 用 馬と して 飼養され、 競走馬の 引退 時期と 関連して いる。 
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図 3 : 繁殖 用 雌 馬の 分娩時 年齢 分布 （2005 年〜 2008 年） 

財団法人 日本 軽 種馬 登録 協会 作成の 統計 データベース による。 8 歳までは 前年 か 
らの 継続 飼養 馬に 新規 登録 馬を 加えた 数に 概ね 一致して いる。 9 歳を 過ぎる と漸 
次 減少 している が 年齢 分布は 幅広く、 高齢に 至る ま で 繁殖 用途に 供 されて いる こ 
とが 判る。 
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図 4 : 子宮と 子宮 広間 膜の 位置 関係 （横断 像、 模式 図） 

子宮 広間 膜は 腹壁 および 骨盤 壁と 連続す る 二重の 腹膜で あり、 
管を 介して 子宮へ 血液が 供給され ている。 


この間を 通る 血 


12 



05 壁 および® 1 ® 内 腸 骨 動脈、 外臊骨 動脈な ど 



13 


図 5 : 死亡に 至らなかった が 典型的な 子宮 広間 膜 血 腫の 臨床 症状を 示した 例 

a) 分娩 後は 正常に 起立し、 子馬の 様子を 見て いた。 

b) やがて 伏 臥と 起立を 繰り返す 不穏 状態と なり、 頸部の 発汗、 継続的な 心拍数 
の 上昇 （70 回/分）、 四肢の 冷感、 および 口腔 粘膜の 乾燥な どが 認められた。 
これらの 症状より 子宮 広間 膜 血 腫の 発 症が 疑われた ことから、 止血剤 や鎮 
痛 剤の 投与な どの 対症療法を 施 し 経過を 観察 したと ころ、 病勢は これ 以上 
進行せ ず 回復に 向かった。 分娩 後 3 日 目に 直腸 検査を 実施した ところ、 子宮 
広間 膜 血 腫と 推測され るバ レー ボール 大 の膨隆 部が 子宮 近傍で 触 知され た。 
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図 6 : 子宮 広間 膜 血 腫 発 症 馬の 剖検 像 

空 回腸を 切除した。 子宮 広間 膜には 血 腫が 形成され ていた （矢印）。 また、 広 
間膜の 一部が 裂け 腹腔 内に 大量の 血液が 貯留 していた。 
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第 I 章 

サ ラブレ ッ ド 雌 馬 における 子宮 広間 膜 血 腫の 発生 状況と 

原因 動脈の 検索 
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小 緒 


周 産 期 に 見 られる 子宮 広間 膜 血 腫は 重篤な 出血を 伴う 致死 的 疾患で あるが、 現 
在まで 病態の 詳細な 解析 や 予防 • 治療法の 検討は 殆ど 行われて いない。 本 疾患に 
対する 治療は 出血に 対する 対症療法が 中心で あり、 血圧 上昇 防止 目的での 鎮静剤 
投与、 血管 破綻に 対する 止血剤 投与、 および 血液の 損失を 補うた めの 輸液が 行わ 
れ ている に過ぎない （48)。 

破綻し た 血管 に 対 し 外科 的 な 止血が 積極的 に 実施 されない のは、 症状の 急激な 
進行、 血管 走行の 複雑さ および 出血 量の 多 さが 問題と なり、 生前の 破綻 部位の 探 
索が 難解で あるた めと 推測され る。 このため、 発生 時の 状況 や 血管の 破綻 部位を 
明らかにする こと は 本 症の 迅速な 診断、 治療なら びに 病変 形成 機序の 解明に 重要 
である。 

これ ま での 周 産 期の 子宮 広間 膜 血 腫に 関する 病理学 的 な 報告は、 おおまかな 出 
血 部位の 記載の みに とどまる ものが 殆どであった （46， 49， 50)。 これらの 報告を 
発 症 予測 や 治療の 補助 とする には 出血 部位に 関する 情報が 不足して おり、 外科 的 
処置を 行う 上での 有用な 指針を 築く ためには、 血管 破綻 部の 詳細な 位置を 把握す 
る ことが 必要と なる。 

本章では、 周 産 期に 子宮 広間 膜 血 腫に よって 死亡した 繁殖 用 雌 馬に ついて 致死 
的な 出血の 原因と なった 血管 とその 破綻 部位を 病理 解剖に て 詳細に 探索す る。 ま 
た 併せて 飼養 者 や 担当 臨床 獣 医師に 対する 臨床 経過 や 発 症 状況に 関する 聞き取り 
調査を 行い、 発生 状況を 調査した。 
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材料 およ び 方法 


1. 検索 対象 

2006 年から 2009 年の 間に 北海道 日 高地 区に て 周 産 期に 死亡した 雌 馬のう ち、 
病理 解剖 時に 子宮 広間 膜に 著しい 血 腫が 見られた 36 頭を 調査 対象と した。 対象 馬 
の 詳細な 年齢 および 産 駒 数は 社団法人 日本 軽 種馬 協会の データベース 
( http :// www . jbis . or . jp /) を 用いて 確認した。 飼養 者なら びに 担当 獣 医師を 対 
象と した 聞き取り 調査は、 分娩 日時 および 娩 出から 死亡までの 時間 および 臨床 状 
況 について 行った。 

2. 病理 解剖学 的 検討 

病理 解剖では 血 腫 中の 破綻 血管を 検索す るた め、 子宮 広間 膜を 腹 大動脈、 卵巣、 
子宮、 および 膣と ともに 腹壁ない し 骨盤 壁より 切除して 摘出した。 腹 大動脈を 腎 
動脈 分岐 部 前方で 横断し、 背 側を 椎骨 付着 部 および 椎骨 動脈から 分離した。 また、 
骨盤 腔からの 各 臓器の 摘出を 容易に する ため、 骨盤は 左右の 大坐 骨切痕 部で 鋸 断 
し、 坐 骨 および 恥骨を 取り除いた。 血管の 破綻 部位を 探査す るた め、 血 腫 形成 側 
の 子宮 広間 膜を 注意 深く 切り 開き 膜 間に 貯留 している 血餅を 除去し、 血液が 付着 
した 膜 間 組織を リ ン酸 緩衝液に て 洗浄 した。 病理 解剖 時に 破綻 部が 判別で きない 
場合には 10% 中性 緩衝 フ オル マリンに て 固定 後に、 血 腫 中の 主要な 血管 周囲から 
凝固 した 血液を 除去 し 再度 探査を 実施 した。 
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3. 統計 処理 


年齢 および 産 駒 数は、 中央 値 （レンジ） で 表した。 部位 間に おける 発 症 年齢の 
差異は、 Kruskal Wallis 検定に て 有意差を 確認した。 5% の 水準で 有意差が 認めら 
れた 場合は さらに、 多重 比較 （Bonferroni 法） を 用い 差の ある 群 間を 示した。 
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成績 


表 1 に 子宮 広間 膜 血 腫 発 症 雌 馬 36 頭の 年齢、 産 駒 数、 症状の 発現 時期、 妊娠 角、 
およ び 破綻 部位が 確認で きた もの は 破綻 血管、 破綻 側なら びに 破綻 部位を 記載し 
た。 36 頭の 年齢の 中央 値は 17. 8 歳 （6. 0-24. 1 歳）、 産 駒 数の 中央 値は 10 頭 （1_16 
頭） であった。 症状の 発現 時期は 分娩 前が 5 頭、 分娩 中が 1 頭、 分娩 後が 30 頭で 
あった が、 分娩 後に 死亡した もののう ち、 分娩から 死亡までの 経過 時間が 特定で 
きた ものは 19 頭 おり、 このうち 18 頭が 分娩 後 24 時間 以内に 死亡 していた。 

病理 解剖に よ り 破綻 部位を 確定で きた ものは 36 頭 中 31 頭で、 その内 訳は 子宮 動 
脈 24 頭、 内 陰部 動脈 5 頭、 後 腸 間膜 動脈 1 頭、 および 内 腸 骨 動脈 1 頭であった （図 
7、 8) 。 最も 多く 破綻が 見られた 子宮 動脈の 中で も 腸 骨 動脈との 分岐 部に 近い 領 
域に 破綻 部位が 集中し、 24 頭 中 18 頭に おいて 腸 骨 動脈 分岐 後 15 cm 以内に 動脈 壁 
の 破綻が 認められた。 この 領域は 腸 骨 動脈 分岐 部から 尿管との 交差 部までの 区間 
と 概ね 一致して いた。 また、 子宮 動脈 および 内 陰部 動脈の 破綻は 左側で 多く 発生 
が 見られ、 その 数は 右側の およそ 4 倍であった。 妊娠 角は 分娩 前に 死亡した 症例 
では 胎 子の 位置から、 分娩 後に 死亡した 例では 子宮の 形 や 子宮 壁の 伸張 度に より 
確認した が、 明らかに 判別で きたのは 31 頭 中 17 頭に とどまった。 発 症 部位 毎の 
年齢 分布から、 子宮 動脈 近 位 部の 破綻は 高齢 馬に 好 発する 傾向が 見られた。 子宮 
動脈 近 位 部の 他に、 比較的 動脈 破綻が 多く 見られた 子宮 動脈 遠 位 部なら びに 内 陰 
部 動脈の 3 群を 用い 発 症 年齢に 関して Kruskal-Wallis 検定を 実施 したと こ ろ 有意 
差 （p=0. 0033) が 見られた ため 多重 比較 （Bonferroni 法） を 実施した。 この結果、 
子宮 動脈の 近 位 部での 発 症 年齢は 同 動脈 遠 位 部 および 内 陰部 動脈の それとの 間に 
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有意な 差が 認められ、 子宮 動脈 近 位 部の 動脈 破綻は 他より 発 症 年齢が 高い ことが 
明らかと なった （図 9) 。 

出血 部分を 詳しく 観察す ると、 動脈の 破綻は 分岐 部、 湾曲 部の 外周 側 および 著 
しく 屈曲 した 箇所に 位置 していた。 子宮 動脈 近 位 部は 腸 骨 動脈から の 分岐 後と 尿 
管との 交差 部に 急激な 屈曲部を 有して おり、 このよう な 形状の 部位に 破綻が 多く 
認められた （図 10) 。 子宮 動脈 中位 部は 比較的 直線 状の 形態を とってい るが、 子 
宮に 近接す るに つれ 動脈の 分岐 や 屈曲は 頻繁に 見られる ようになった。 子宮 動脈 
遠 位 部は 全体に 縮れた 外観を 呈 し、 時折 著しく 屈曲し ラ セン 状に なった 箇所を 含 
ん でいた が、 動脈 破綻は このような 過度の 屈曲部 分で 多く 認められた （図 11、 12)。 
また、 内 陰部 動脈は、 内 腸 骨 動脈から 分岐 後 骨盤 腔 内を 緩やかな 弧を描きながら 
子宮 および 膣へ と 向かう が、 途中で 複数の 分岐を 出して おり、 これらの 近傍で 破 
綻が 認められた （図 13) 。 内 腸 骨 動脈の 破綻 部は 内 腸 骨 動脈が 左右に 分岐す る 頂 
点 付近に （図 14) 、 後 腸 間膜 動脈の 破綻 部は、 腹 大動脈 近くの 分岐 部 直前に それ 
ぞれ 形成され ていた。 破綻した 動脈の 多く は 動脈 壁の 一部に 長軸に 沿う 裂 孔を形 
成して いたが、 子宮 動脈 遠 位 1 例、 内 陰部 動脈 4 例 および 後 腸 間膜 動脈 1 例では 
破綻 部 は 完全に 離 断 していた。 

なお、 破綻 部分が 不明であった 6 例に ついては、 両側の 卵巣 動脈と 子宮 動脈に 
損傷がなかった ことが 確認され た。 
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年齢 

経 産 数 

症状の 発現 時期 

分娩から 死亡までの 
期間 

妊娠 角 

破綻 血管 

破綻 側 

破綻 部位 

6.0 

1 

分娩 後 

不明 

不明 

内 腸 骨 動脈 

右 

内 腸 骨 動脈 左右 分岐 間 

10. 1 

5 

分娩 後 

4 時間 

右 

後 腸 間膜 動脈 


腹 大動脈 分岐より 1 cm 

10.8 

4 

分娩 後 

2 時間 

不明 

不明 

不明 

不明 

13.0 

8 

分娩 後 

7. 5 時間 

左 

子宮 動脈 _ 遠 位 

左 

外 腸 骨 動脈 分岐より 47 cm 

13.8 

7 

分娩 後 

11 時間 

不明 

子宮 動脈 _ 遠 位 

左 

外 腸 骨 動脈 分岐より 31 cm 

14. 1 

7 

分娩 後 

1 時間 

不明 

子宮 動脈 ■ 近 位 

左 

内 腸 骨 動脈 分岐より 4 cm 

14.8 

12 

分娩 後 

不明 

左 

内 陰部 動脈 

右 

内 腸 骨 動脈 分岐より 20 cm 

15.2 

10 

分娩 後 

0. 5 時間 

右 

子宮 動脈 _ 遠 位 

右 

外 腸 骨 動脈 分岐より 31 cm 

16.0 

10 

分娩 後 

8 時間 

右 

内 陰部 動脈 

左 

内 腸 骨 動脈 分岐より 21 cm 

16. 1 

10 

分娩 後 

12 時間 

不明 

内 陰部 動脈 

左 

内 腸 骨 動脈 分岐より 28 cm 

16.2 

12 

分娩 後 

不明 

不明 

不明 

不明 

不明 

16.3 

9 

分娩 後 

46 時間 

右 

子宮 動脈 ■ 近 位 

右 

内 腸 骨 動脈 分岐より 2 cm 

16.9 

12 

分娩 途中 


左 

子宮 動脈 _ 近 位 

左 

外 腸 骨 動脈 分岐より 2 cm 

16.9 

10 

分娩 前 


左 

子宮 動脈 • 近 位 

左 

外 腸 骨 動脈 分岐より 2 cm 

16.9 

10 

分娩 後 

不明 

不明 

内 陰部 動脈 

左 

内 腸 骨 動脈 分岐より 29 cm 

17.0 

8 

分娩 後 

15 時間 

不明 

内 陰部 動脈 

左 

内 腸 骨 動脈 分岐より 26 cm 

17.2 

9 

分娩 後 

不明 

不明 

子宮 動脈 _ 近 位 

左 

外 腸 骨 動脈 分岐より 3 cm 

17.8 

13 

分娩 後 

12 時間 

不明 

子宮 動脈 ■ 遠 位 

左 

外 腸 骨 動脈 分岐より 26 cm 

17.9 

9 

分娩 後 

15 — 20 時間 

右 

子宮 動脈 ■ 近 位 

左 

外 腸 骨 動脈 分岐より 8 cm 

18.0 

9 

分娩 後 

不明 

不明 

子宮 動脈 _ 近 位 

右 

外 腸 骨 動脈 分岐より 8 cm 

18. 1 

10 

分娩 後 

12 時間 

左 

子宮 動脈 • 中位 

右 

外 腸 骨 動脈 分岐より 32 cm 

18.8 

11 

分娩 後 

不明 

右 

子宮 動脈 ■ 近 位 

左 

外 腸 骨 動脈 分岐より 10 cm 

18.8 

13 

分娩 後 

不明 

右 

不明 

不明 

不明 

18.9 

11 

分娩 前 


左 

子宮 動脈 _ 近 位 

左 

外 腸 骨 動脈 分岐より 1 cm 

18.9 

9 

分娩 後 

不明 

右 

子宮 動脈 ■ 近 位 

左 

外 腸 骨 動脈 分岐より 2 cm 

18.9 

11 

分娩 前 


右 

子宮 動脈 ■ 近 位 

左 

内 腸 骨 動脈 分岐より 1.5 cm 

19.0 

11 

分娩 後 

17 時間 

不明 

子宮 動脈 _ 近 位 

左 

内 腸 骨 動脈 分岐より 3 cm 

19.0 

12 

分娩 前 


不明 

子宮 動脈 _ 近 位 

左 

内 腸 骨 動脈 分岐より 1 cm 

19.4 

10 

分娩 後 

7. 5 時間 

不明 

子宮 動脈 _ 近 位 

左 

外 腸 骨 動脈 分岐より 13 cm 

19.7 

8 

分娩 前 


右 

子宮 動脈 • 近 位 

左 

外 腸 骨 動脈 分岐より 5 cm 

19.9 

12 

分娩 後 

10 時間 

左 

子宮 動脈 _ 近 位 

左 

外 腸 骨 動脈 分岐より 1 cm 

19.9 

8 

分娩 後 

13 時間 

右 

子宮 動脈 ■ 近 位 

左 

外 腸 骨 動脈 分岐より 13 cm 

20.0 

11 

分娩 後 

不明 

不明 

不明 

不明 

不明 

21.2 

16 

分娩 後 

不明 

不明 

不明 

不明 

不明 

21.9 

14 

分娩 後 

14 時間 

不明 

子宮 動脈 • 中位 

左 

外 腸 骨 動脈 分岐より 20 cm 

24. 1 

13 

分娩 後 

5 時間 

不明 

子宮 動脈 _ 近 位 

右 

内 腸 骨 動脈 分岐より 4 cm 


表 1 : 子宮 広間 膜 血 腫 発 症 時の 状況と 血管 破綻 部位 


24 


図 7 : 子宮 広間 膜 血 腫 （腹 側面） 

摘出 した 子宮と 周囲 組織。 右側 子宮 広間 膜に 血 腫を 形成。 
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図 8 : 子宮 広間 膜 血 腫の 原因 血管と 頭数 
血 腫の 原因と なった 血管は 複数 存在した。 この 中で 子宮 動脈 近 位 （5) に 最も 
多く 破綻が 認めら れ 全体の お よそ 6 割を 占めて いた。 

1: 腹 大動脈、 2: 外 腸 骨 動脈、 3: 内 腸 骨 動脈、 4: 卵巣 動脈、 5: 子宮 動脈 近 位 
部、 5’ ： 子宮 動脈 中位 部、 5’ ’ ： 子宮 動脈 遠 位 部、 6: 内 陰部 動脈、 7: 臍 動 
脈、 8: 膣 動脈、 9: 膣 動脈 子宮 枝、 10: 後 膀胱 動脈、 11: 中 直腸 動脈 12: 後 腸 間 
膜 動脈。 
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図 9 : 子宮 動脈 近 位 部、 子宮 動脈 遠 位 部 およ び 内 陰部 動脈 破綻 時の 年齢 分布 
子宮 動脈 近 位 部は 他 2 部位と 比較 して 破綻 時 年齢が 有意に 高かった。 
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図 10 : 子宮 動脈 近 位 部 破綻 部 

a) 腹 側面。 破綻 部 （矢印） は 腸 骨 動脈との 分岐 近くの 屈曲部に 観察され た。 

1: 腹 大動脈、 2: 内 腸 骨 動脈、 3: 外 腸 骨 動脈、 4: 子宮 動脈。 

b) 破綻 部 断面 像。 この 症例では 破綻 部 および その 前後では 動脈 外 膜 下と 推測 さ 
れる 領域が 拡張 し 血液の 貯留が 見られた。 

c) 破綻 部 断面 像。 破綻 部で 動脈 壁 内の 解離が 見られない 例 も 多数 存在 した。 
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図 11 : 子宮 動脈 遠 位 部に 見られた ラ セン 状 部 

a) 動脈 破綻の 有無に かかわらず 子宮 動脈 遠 位 部には ラ セン 状に 走行す る 部分 （矢 
印） が 観察され た。 図 上方が 近 位、 下方が 子宮 壁。 

b) 上図 矢印 部分を 上方 向に 反転。 動脈は この 部分で ほぼ 360° 回転して いた。 


33 




11111111111 

27 23 Z4 25 2? » » JO 



34 


図 12 : 子宮 動脈 遠 位 部 ラ セン 状 部の 破綻 
子宮 動脈 遠 位 破裂 例のう ち 2 例に ラ セン 状 部での 破綻が 観察され た。 いずれも 
屈曲部の 外側 縁に 動脈 壁の 損傷が 認め られ た。 
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図 13 : 内 陰部 動脈 破綻 部 

a) 破綻 部 （矢印） 外観。 

b) 破綻 部 周囲の 血餅を 除去。 破綻 部は 矢印の 箇所で 完全に 断 裂して いた。 
また 破綻 部 周囲は 小 血管の 分岐を 多数 含む 領域であった。 
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図 14 : 内 腸 骨 動脈 破綻 部 

a) 破綻 部外 観 （腹 側面）。 左右の 内 腸 骨 動脈 分岐 部の やや 左側に 裂孔が 形成され 
ていた。 1: 腹 大動脈、 2: 内 腸 骨 動脈。 

b) 破綻 部 断面。 
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考察 


子宮 広間 膜 血 腫を 発 症し 死亡した 36 頭の 雌 馬に ついて 調査を 行った 結果、 本 
症は 高齢 雌 馬に 発 症す る 傾向が あり、 その 時期は 分娩 後が 最も 多い こと が 明ら 
かと なった。 また、 すべての 発 症 馬は 繁殖 用途に 供され たため、 年齢が 上昇す 
ると ともに、 分娩 回数 も 増加す る 傾向が あった。 このような 所見は 高齢 馬に 子 
宮広 間膜 血 腫の 発 症が 多く 見られる という 過去の 報告 と 一致して いた （49， 50) 。 
一方、 人 や 他動 物種に おいては、 周 産 期の 子宮 広間 膜 血 腫に 関する 報告は 非常 
に 少ない。 人では 子宮 広間 膜 血 腫の 発生は 稀で、 分娩 促進 や 過大 児の 分娩、 外 
傷、 子宮 口が 十分に 開いて いない 状態での 鉗子を 利用した 分娩に よる 血管 損傷 
などが 発 症 要因と して 考えられ ており、 発 症は 初産婦に 多く みられる （8， 9， 30, 
38, 52)。 牛では 分娩時に 胎 子を 牽引す る ことにより 子宮 広間 膜 血 腫が 発 症した 
報告が ある （5)。 以上の ことから、 人 や 他動 物種に 見られる 子宮 広間 膜 血 腫は 
加齢 や 多産と 無関係な 偶発的な 疾患で あり、 馬の 子宮 広間 膜 血 腫は これらと 発 
症 メカニズムの 異なる 疾患で あると 推定 さ れ た。 

病理 解剖学 的 検索に より、 馬の 子宮 広間 膜 血 腫の 原因と して 子宮 動脈、 内 陰 
部 動脈、 内 腸 骨 動脈、 および 後 腸 間膜 動脈の 破綻が 確認され、 好 発 部位と して 
子宮 動脈 近 位 部、 すなわち 外 腸 骨 動脈ない し 内 腸 骨 動脈 分岐から 15 cm 以内の 
領域が 特定され た。 馬の 子宮 広間 膜 血 腫に 関する 報告は 非常に 少なく、 唯一 
Rooney (49) が 周 産 期に 発 症 した 子宮 広間 膜 血 腫 7 例の 原因 動脈に ついて 言及し 
ている が、 破綻 動脈なら びに 破綻 部位は 様々 であり、 本 研究で 認め られ たよう 
な 動脈 破綻 部位の 偏り、 すなわち 好 発 部位は 確認され ていない。 また 左右で 一 


41 



対を 成す 血管が 破綻した 場合、 左側が 多く 発 症す る 傾向が 見られた が、 過去の 
報告では 右側に 破綻が 多い との 結果が 示されて おり、 盲腸 および 大 結腸に よる 
子宮 周囲の 圧迫を 左右 差の 原因と して 挙げてい る （46， 49)。 左右 不均衡な 内蔵 
構造の 他に 左右 差の 原因と して 妊娠 角と 非 妊娠 角の 部位 差 や 分娩時の 体位な ど 
を 推測した が、 今回は 妊娠 角 や 体位に 関する データを 収集して おらず、 左側に 
多発した 原因を 明らかにする ことは できなかった。 

子宮 広間 膜 血 腫の 原因と なる 動脈の 破綻は 分岐 部、 湾曲 部なら びに 著しい 屈 
曲 部で 多く 認められた。 人に おいて 筋 型 動脈に 破綻を 起こす 疾患の 一つに 解離 
性 動脈瘤 （cerebral (dissecting) aneurism) が あり （36， 37, 51， 60)、 この 
動脈瘤の 発 症には、 動脈 壁に 生じる 血行 力学的 ストレス、 すなわち 壁ず り 応力 
が 関与す ると 考えられ ている （25， 32， 53， 54)。 壁ず り 応力は、 血 流速が 増す 
動脈 分岐 部 や カーブ 状の 箇所で 増加し （18， 34, 41， 56)、 我々 が 観察した 動脈 
破綻 箇所 も 分岐 部 や 湾曲 部が 多く を 占めた ことから、 破綻 部では 高い 血行 力学 
的ス トレスが 動脈 壁に 加わって いたと 考えられた。 特に 好 発 部位であった 子宮 
動脈 近 位は、 腸 骨 動脈からの 分岐 直後なら びに 尿管との 交差 部に おいて 急激に 
屈曲して いる ことから 血行 力学的 スト レスを 受け やすい 箇所で あると 考えられ 
た。 また 妊娠 末期に 向け 子宮 動脈の 血 流速が 著しく 増加す るが （1， 22， 39)、 こ 
れも 動脈 壁に かかる ス トレスを 増大させる 要因に なると 推測され た。 上述の よ 
う に 動脈 破綻には 部位の 形状に 起因す る 血行 力学的 スト レスの 増加が 強く 関与 
している と 考えられた。 

破綻 部位を 確認で きなかった 例は 調査 初期に 集中して いたが、 その 原因と し 
て 調査 開始 当初は 過去の 報告を 参照に して 卵巣 動脈 や 子宮 動脈、 外 腸 骨 動脈を 
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中心に 破綻 部位の 探査を 実施 していた こと、 および 複雑な 走行 形態を 示す 内 陰 
部 動脈 や 膣 動脈 子宮 枝の 探査に 慣れる まで 頭数を 要した ため、 検索 手技が 未熟 
であった ことにより 破綻 部位を 見逃した ものと 考えられた。 なお、 不明 例では 
卵巣 動脈、 子宮 動脈、 および 外 腸 骨 動脈に 破綻が 認められなかった ことから、 
これら 以外の 部位で 破綻が 生 じた ものと 推測され た。 

本章に おいて、 子宮 広間 膜 血 腫は 高齢 馬で 多く 見られ、 概ね 14 歳 頃から 発生 
が 始ま る こと が 確認され た。 雌 馬は ほぼ 毎年 妊娠 出産を 繰り返す 飼養 形態を と 
るた め、 組織 変化 が 加齢に よる もの か 経 産に よる もの かを 区別す る ことは 難し 
い。 しかし 加齢と 経 産は 概ね 正比例の 関係に ある ことから、 年齢を 基準と して 
発 症 リスクを 予測す る こと は 可能で あると 思われる。 また 子宮 広間 膜 血 腫 発 症 
馬の 約 半数で 破綻が 観察され た 子宮 動脈 近 位 部は、 直腸を 経由 した 超音波 診断 
装置に より 観察 可能な 領域で ある ことから （19， 47)、 子宮 広間 膜 血 腫 発 症が 疑 
われた 際には 第一に 観察すべき 箇所で あると 考えられた。 また 現在 おこなわれ 
ている 子宮 広間 膜 血 腫の 治療は、 鎮静剤 や 止血剤の 投与な どの 対症療法が 中心 
であるが、 破綻 部位が 特定され たこと により、 将来は 外科 的な 止血 法 も 処置 法 
の 一つと なる 可能性が 考えられた。 
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小 括 


子宮 広間 膜 血 腫は 出血 部位の 探索が 難しく、 生前の 診断 • 外科 的 治療が 実施 
されて いない 疾患で ある。 本章では、 周 産 期に 子宮 広間 膜 血 腫を 呈し 死亡した 
繁殖 用 雌 馬に ついて、 病理 解剖に て 出血 部を 探索し、 破綻 部位を 特定した。 ま 
た 飼養 者 や 担当 臨床 獣 医師に 対し 聞き取り 調査を 行ない、 子宮 広間 膜 血 腫の 発 
症 状況を 検索した。 

2006 年から 2009 年間での 間に、 北海道 日 高地 方に て 周 産 期に 死亡し、 子宮 広 
間膜 血 腫と 診断され た 36 頭の 繁殖 用 雌 馬を 研究 対象と した。 36 頭の 年齢は 中央 
値 17. 8 歳 （6.0-24.1 歳）、 産 駒 数は 中央 値 10 頭 （1-16 頭） であった。 30 頭が 
分娩 後に 発 症し、 分娩から 死亡までの 経過 時間が 特定で きた 19 頭のう ち 18 頭 
が 分娩 後 24 時間 以内に 死亡して いた。 

病理 解剖 により 破綻 部位を 確定で きた ものは 36 頭 中 3 1 頭で、 その 内訳は 子 
宮 動脈 24 頭、 内 陰部 動脈 5 頭、 後 腸 間膜 動脈 1 頭、 および 内 腸 骨 動脈 1 頭で あ 
っ た。 子宮 動脈の なかで も 腸 骨 動脈との 分岐 部に 近い 領域に 破綻 部位が 集中し 
ていた （24 頭 中 18 頭）。 また、 子宮 動脈 および 内 陰部 動脈の 破綻は 左側で 多く 
発生し、 その 数は 右側の およそ 4 倍であった。 血管 破綻 部位の 年齢 分布を 比較 
したと ころ、 子宮 動脈 近 位の 破綻は 高齢 馬に 好 発する 傾向が 明らかと なった。 
ま た 動脈 破綻は 血管の 分岐 部、 湾曲 部の 外周 側 お よび 著しく 屈曲 した 箇所な ど 
の 血行 力学的 ス トレスを 受け やすい 領域に 発生す る ことが 明らかと なった。 破 
錠した 動脈の 多く は 動脈 壁の 一部に 裂孔を 形成して いたが、 数 例に 完全 離 断が 
見られるな ど 動脈 破綻 部の 形態は 一様でなかった。 
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本章に おいて、 子宮 広間 膜 血 腫は 高齢 馬で 多く 見られ 発生は 概ね 14 歳 頃から 
始まる こと が 確認され た。 雌 馬は ほぼ 毎年 妊娠 出産を 繰り 返す 飼養 形態を とる 
ため、 動脈 破綻の 素因が 加齢に よる もの かまた は 経 産に よる もの かを 区別す る 
ことは 困難であった。 しかし、 加齢と 経 産は 概ね 正の 比例 関係に ある ことから、 
年齢を 基準と して 発 症 リスクを 予測す る ことは 可能で あると 思われた。 また、 
子宮 広間 膜 血 腫 発 症 馬の 約 半数で 破綻が 観察され た 子宮 動脈 近 位は、 直腸を 経 
由 した 超音波 診断 装置に より 観察 可能な 領域で ある こ とから、 子宮 広間 膜 血 腫 
発 症が 疑われた 際には 第一に 観察すべき 箇所で あると 考えられた。 また 現在 お 
こな われて いる 子宮 広間 膜 血 腫に つ いての 治療は、 鎮静剤 や 止血剤 の 投与な ど 
の 対症療法が 中心で あるが、 破綻 部位が 特定され たこと により、 今後は 外科 的 
止血 法 も 処置 法の 一つ となる 可能性が 示唆 さ れ た。 
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第 n 章 

子宮 広間 膜 血 腫の 原因 血管に おける 組織学 的 変化 
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小 緒 


第 I 章で 子宮 広間 膜 血 腫 発 症 馬の 病理 解剖に て 複数の 動脈が 血 腫の 原因 血管 
となって いる こと、 およ び 破綻 動脈に は 好 発 部位が 存在す る ことが 明らかと な 
っ た。 すなわち 子宮 広間 膜 血 腫 発 症 馬 31 頭 中 24 頭で 子宮 動脈に 破綻が 見られ、 
そのう ちの 18 頭では 腸 骨 動脈 分岐から 15 cm の 近 位 部分に 破綻が 観察され た。 

すべての 動脈 破綻は 動脈の 分岐 部 や 屈 曲 部に 生じる 傾向が あった ことから、 
血行 力学的 スト レスの 増加を 惹起す る 動脈 形状が 破綻 発生に 関与す ると 推測 さ 
れ たが、 子宮 動脈 近 位が 顕著な 好 発 部位で ある ことの 理由は 明らかにされ なか 
っ た。 つまり、 同様の 形状を 有する 他の 動脈と 比較して 子宮 動脈 近 位に 動脈 破 
綻が 多い 要因は 依然 明らかで はない。 このため、 破綻に 至る 機序が すべての 箇 
所で 同様で あれば 部位に よる 差が 現れる 理由を、 破綻 機序が 異なって いれば 部 
位 ごとの 機序の 相違を 調べる 必要が ある。 そこで 破綻 部位を 病理 組織学 的に 検 
索し、 それぞれの 動脈 破綻の 要因を 推測す る ことにより、 本 症の 発生 機序 およ 
び 動脈 破綻に 好 発 部位が 存在す る 理由を 明らかにする こと が 可能で あると 考え 
られ た。 

第 n 章では、 子宮 広間 膜 血 腫 発 症 馬 31 頭の 動脈 破綻 部位の 病理 組織学 的 検索 
を 行い、 観察され た 組織 病変の 分類 および 部位 間での 比較を 実施した。 部位 間 
で 破綻 頻度に 明らかな 差が 見られた 子宮 動脈に ついては、 近 位 部、 中位 部 およ 
び 遠 位 部の 3 部位から 観察 材料を 採取した。 さらに 加齢 • 多産に よる 影響を 検 
討す るた め、 子宮 広間 膜 血 腫 以外の 原因で 死亡した 若 齢 • 少経産 馬を 対照と し 
て 同様の 検索を 実施 した。 
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材料 および 方法 


1. 検索 対象 

第 I 章で 述べた 子宮 広間 膜 血 腫 発 症 馬のう ち、 動脈 破綻 部位が 明らかと なっ 
た 31 頭の 雌 馬を 検索 対象と して 用いた。 これらの 年齢の 中央 値は 17. 8 歳 
(6.0-24.1 歳）、 産 駒 数の 中央 値は 10 頭 （1-14 頭） であった。 また、 子宮 広 
間膜 血 腫 馬の 対照と して 収集 した、 血 腫 発 症 馬より 年齢が 低く 経 産 数の 少ない 
5 頭の 年齢の 中央 値は 9. 8 歳 （8. 0-10. 9 歳） であり、 それらの 産 駒 数の 中央 値 
は 4 頭 （2-5 頭） であった。 

2. 病理 組織学 的 検討 

組織 材料は、 破綻 部位に 加え 子宮 広間 膜 間を 走行す る 主要な 動脈から 採集し 
た。 子宮 動脈を 近 位 部 （腸 骨 動脈 分岐 部から 尿管との 交差 部まで）、 中位 部 （尿 
管 交差 部から 子宮 動脈 遠 位 部の 分岐 部まで） および 遠 位 部 （子宮 体 近傍） の 3 
力 所に 区分し、 それぞれ について 組織 標本を 作製した。 固定 材料の 切り出しに 
当たって は、 破綻 断 端を 含む ように 動脈の 縦断 面と 横断面を 切り出し、 10% 中 
性 緩衝 フ オル マリ ン にて 再 固定 後 パラ フイ ン包埋 を 実施し、 4 ym 厚で 薄 切、 へ 
マ トキ シ リン. ェオ ジン 染色 および エラス チカ • ワン ギーソン 染色を 施した。 
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成績 


検索 対象 馬の 年齢、 経 産 数、 破綻 血管、 破綻 部位、 破綻 様式に 関する データ 
を 表 2 に 示した。 血管の 破綻 部の 構造は 損傷 形態に より 3 種類に 分類され た。 
動脈が 離 断した ものを 完全 断 裂 （6 頭）、 一部が 破綻した ものを 部分 断 裂 （25 
頭） とし、 さらに 部分 断 裂した 動脈は 中 膜と 外 膜の 解離の 有無に より、 動脈 壁 
解離を 伴う もの （10 頭）、 および 動脈 壁 解離を 伴わない もの （ I 5 頭） の 二 群に 
分類され た （図 15) 。 3 種類の 破綻 形式のう ち、 動脈 壁 解離を 伴う 部分 断 裂は 
子宮 動脈 近 位での み 観察され た。 また、 完全 断 裂は 内 陰部 動脈 破綻 例 5 頭のう 
ち 4 頭に おいて 認められ、 他では 子宮 動脈 遠 位と 後 腸 間膜 動脈に それぞれ 1 頭 
ずつ の 発 症が 見られた。 次に それぞれの 破綻 動脈に おける 組織学 的 変化に つい 
て 述べる。 

子宮 動脈では、 破綻 部 断 端に 隣接す る 動脈 中 膜に おいて 間 質の 膠 原 線 維 成分 
の 増加と 萎縮 した 平滑 筋が 観察され る ことが 多く、 症例に よ っ ては 膠 原 線 維 成 
分が 中 膜の 主要 構成 成分と なって いた （図 16) 。 このような 中 膜の 線 維 化は 破 
綻部 近傍 だけに 限らず、 同 動脈の 対 側 （非 破綻 側） を 含む 他 部位に も 広く 観察 
された。 また、 動脈 内膜の 肥厚 も 破綻 動脈の 全域で 認められた。 肥厚した 内膜 
では、 最下 層に 短く 断 裂した 内 弾性 膜が 観察され る ことが 多く、 内膜 細胞 下に 
は 膠 原 線 維 線 維、 弾性 線 維、 および 豊富な 細胞質を 有する 紡錘形を 呈 する 細胞 
が 重層 して 内膜 厚を 増加 させて いた。 この 紡錘形 細胞は 細胞 形状と 抗 
a -smooth muscle actin を 用いた 免疫 染色に より 細胞質が 陽性を 示した ことか 
ら 平滑 筋 細胞で あると 判断した。 また、 破綻 動脈で 見られた 内膜 肥厚 および 中 
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膜 線 維 化は、 比較 対照と した 若 齢 •少経 産 馬 群では 観察され なかった。 まれに、 
子宮 動脈 近 位 部に おいて 局所 的に 中 膜 平滑 筋 細胞が 減数* 消失す る ことにより 
動脈 壁が 菲薄 化し、 小 瘤 状に 内腔が 拡張した 領域が 観察され た （図 17) 。 

子宮 動脈 中位 部 以降は、 肉眼 的に 著しい ラ セン 状の 蛇行を 示す 箇所 あるいは 
子宮 壁の 近傍で 破綻が 見られ、 それぞれの 部位に より 破綻 部の 組織 病変は 異な 
っ ていた。 ラ セン 状の 部分では 動脈 壁の 解離を 伴わない 不完全 断 裂が 生じて お 
り、 同 部の 横断 像に おいては 動脈 壁を 穿つ ように 壁が 著しく 薄く なって いる 箇 
所が 数ヶ所 認められた （図 18) 。 このような 部分では 中 膜 平滑 筋 細胞は 殆ど 消 
失して おり、 内膜は 生じた 窪みの 表面に そって 配列して いた。 断 裂 部は 壁が 菲 
薄 化した 箇所に 一致して 観察され、 断 端の ように 見える 中 膜は 内膜 細胞で 表面 
を 覆われて おり、 中 膜 伸長の 痕跡 もわず かであった。 子宮 壁に 近い 子宮 動脈 遠 
位 部では、 完全 断 裂と 不完全 断 裂 （解離な し） が 1 頭ず つ 認められた。 両者と 
も 動脈 直径は 他の 破綻 部に 比べる と 細く、 壁の 病変 も 内膜の 軽度 肥厚、 中 膜の 
伸長の 他に 目 立った 所見は 認め られ なかった。 

子宮 動脈では 生理的に 近 位 部と 中位 部 以降で 動脈 壁の 構造に 差異が 認め られ 
た。 すなわち、 中位 部 以降の 子宮 動脈 外 膜は 縦走す る 平滑 筋 束を 豊富に 含み、 
肉眼で も 動脈 外 表面に 縦走す る 多数の 線条を 確認す る ことができた （図 19) 。 
また、 中位 部 以降の 動脈 壁は 厚さの 増減を 繰り返し、 内腔 壁に 輪状の 溝が 多数 
形成され 蛇腹 状の 構造を 呈 していた （図 20) 。 

内 陰部 動脈の 破綻 部では 中 膜 線 維 化 や 内膜 肥厚に 加え、 いくつかの 例では 他 
の 動脈の 破綻 部位では 見られない 中 膜の 凝固 壊死なら びに 好 中 球 や マクロ ファ 
ージの 浸潤が 観察され た （図 21) 。 これらの 壊死 •炎症 像は、 反対側 （非 破綻 
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側） の 同等 部位では 観察され なかった。 確認の ため、 調査 対象 馬のう ち 両側 内 


陰部 動脈に 破綻が 認め られ ない 10 頭の 雌 馬 （年齢 中央 値 16. 0 歳 （10. 9-20. 0 歳)） 
について 同 動脈を 組織学 的に 観察した が、 壊死 • 炎症 像を 呈 した 例は 認められ 
なかった。 内 腸 骨 動脈は、 横断 像に て 輪状に 走行す る 中 膜 平滑 筋を 遮る ように 
縦走 平滑 筋なら びに 付随した 間 質に 膠 原 線 維 成分が 位置して おり、 この 部分に 
連続して 破綻 部位が 存在して いた （図 22) 。 他の 動脈 破綻 部位で 見られた 内膜 
肥厚 や 中 膜の 線 維 化は 見られなかった。 後 腸 間膜 動脈は 完全 断 裂して おり、 伸 
長した 断 端では 中 膜の 平滑 筋 間に 血球が 流入して いた。 内膜 肥厚、 中 膜 線 維 化、 
動脈 壁 の 炎症なら びに 壊死 像 は 観察 されなかった。 
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年齢 

経 産 数 

破綻 血管 

破 結 部位 

破綻 様式 

6.0 

1 

内 腸 骨 動脈 

内 腸 骨 動脈 左右 分岐 間 

部分 断 裂 ■解離な し 

10. 1 

5 

後 腸 間膜 動脈 

腹 大動脈 分岐より 1cm 

完全 断 裂 

13.0 

8 

子宮 動脈 _ 遠 位 

外 腸 骨 動脈 分岐より 47 cm 

部分 断 裂 ■解離な し 

13.8 

7 

子宮 動脈 _ 遠 位 

外 腸 骨 動脈 分岐より 31 cm 

部分 断 裂 ■解離な し 

14. 1 

7 

子宮 動脈 ■ 近 位 

内 腸 骨 動脈 分岐より 4 cm 

部分 断 裂 •解離 あり 

14.8 

12 

内 陰部 動脈 

内 腸 骨 動脈 分岐より 20 cm 

完全 断 裂 

15.2 

10 

子宮 動脈 ■ 遠 位 

外 腸 骨 動脈 分岐より 31 cm 

完全 断 裂 

16.0 

10 

内 陰部 動脈 

内 腸 骨 動脈 分岐より 21 cm 

完全 断 裂 

16. 1 

10 

内 陰部 動脈 

内 腸 骨 動脈 分岐より 28 cm 

部分 断 裂 ■解離な し 

16.3 

9 

子宮 動脈 ■ 近 位 

内 腸 骨 動脈 分岐より 2 cm 

部分 断 裂 •解離 あり 

16.9 

12 

子宮 動脈 ■ 近 位 

外 腸 骨 動脈 分岐より 2 cm 

部分 断 裂 •解離 あり 

16.9 

10 

子宮 動脈 ■ 近 位 

外 腸 骨 動脈 分岐より 2 cm 

部分 断 裂 •解離 あり 

16.9 

10 

内 陰部 動脈 

内 腸 骨 動脈 分岐より 29 cm 

完全 断 裂 

17.0 

8 

内 陰部 動脈 

内 腸 骨 動脈 分岐より 26 cm 

完全 断 裂 

17.2 

9 

子宮 動脈 _ 近 位 

外 腸 骨 動脈 分岐より 3 cm 

部分 断 裂 •解離 あり 

17.8 

13 

子宮 動脈 _ 遠 位 

外 腸 骨 動脈 分岐より 26 cm 

部分 断 裂 ■解離な し 

17.9 

9 

子宮 動脈 _ 近 位 

外 腸 骨 動脈 分岐より 8 cm 

部分 断 裂 ■解離な し 

18.0 

9 

子宮 動脈 _ 近 位 

外 腸 骨 動脈 分岐より 8 cm 

部分 断 裂 ■解離な し 

18. 1 

10 

子宮 動脈 • 中位 

外 腸 骨 動脈 分岐より 32 cm 

部分 断 裂 ■解離な し 

18.8 

11 

子宮 動脈 ■ 近 位 

外 腸 骨 動脈 分岐より 10 cm 

部分 断 裂 ■解離な し 

18.9 

9 

子宮 動脈 _ 近 位 

外 腸 骨 動脈 分岐より 2 cm 

部分 断 裂 •解離 あり 

18.9 

11 

子宮 動脈 _ 近 位 

内 腸 骨 動脈 分岐より 1.5 cm 

部分 断 裂 •解離 あり 

18.9 

11 

子宮 動脈 _ 近 位 

外 腸 骨 動脈 分岐より 1 cm 

部分 断 裂 ■解離な し 

19.0 

11 

子宮 動脈 _ 近 位 

内 腸 骨 動脈 分岐より 3 cm 

部分 断 裂 •解離 あり 

19.0 

12 

子宮 動脈 _ 近 位 

内 腸 骨 動脈 分岐より 1 cm 

部分 断 裂 ■解離な し 

19.4 

10 

子宮 動脈 ■ 近 位 

外 腸 骨 動脈 分岐より 13 cm 

部分 断 裂 ■解離な し 

19.7 

8 

子宮 動脈 ■ 近 位 

外 腸 骨 動脈 分岐より 5 cm 

部分 断 裂 ■解離な し 

19.9 

12 

子宮 動脈 _ 近 位 

外 腸 骨 動脈 分岐より 1 cm 

部分 断 裂 •解離 あり 

19.9 

8 

子宮 動脈 ■ 近 位 

外 腸 骨 動脈 分岐より 13 cm 

部分 断 裂 •解離 あり 

21.9 

14 

子宮 動脈 _ 中位 

外 腸 骨 動脈 分岐より 20 cm 

部分 断 裂 ■解離な し 

24. 1 

13 

子宮 動脈 _ 近 位 

内 腸 骨 動脈 分岐より 4 cm 

部分 断 裂 ■解離な し 


表 2 : 子宮 広間 膜 血 腫の 動脈 破綻 部位なら びに 破綻 形式 
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図 15: 部分 断 裂した 動脈 

a ) 動脈 壁の 解離を 伴う 例 （子宮 動脈 近 位）。 顕著に 拡張して いる 領域は 動脈 外 
膜と 連続して おり、 解離 部分が 外 膜と 中 膜の 境界 領域で ある ことが 明らか 
となった。 エラス チカ* ワン ギーソン 染色 。 Bar = 1 mm 。 

b) 動脈 壁の 解離を 伴わない 例 （子宮 動脈 近 位 部 中位 部 境界 付近）。 外 膜には 軽 
度の 伸長が 見られる が 動脈 壁の 解離は ほとんど 見られない。 エラス チカ • 
ワン ギーソン 染色 。 Bar = 1 臟。 
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図 16 : 破綻 部 付近に おける 内膜の 肥厚 および 中 膜の 線 維 化。 

破綻 部 断 端に 隣接す る 領域では 内膜の 肥厚 および 中 膜の 線 維 化が 頻繁に 観察 
された。 程度の 差は 認められ るが 同様の 病変は 同じ 動脈の 全域に 観察され た。 
また、 この 例では 中 膜と 外 膜 間の 解離 も 明らかであった。 I : 内膜、 M : 中 膜、 
E ： 外 膜。 エラス チカ. ワン ギーソン 染色。 Bar = 200 ym 。 
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図 17 : 子宮 動脈 近 位 部に 見られた 動脈 壁 小 瘤 状 拡張 部。 

a) 肉眼 像。 まれに 子宮 動脈 近 位 部では 動脈 壁が 著しく 菲薄 化して いる 領域が 
観察され、 断面 像に て 小 瘤 状の 内腔が 確認され た （矢印）。 

b) 小 瘤 状 拡張 部。 動脈 壁は 三 層 構造を 保って いるが、 中 膜 平滑 筋 細胞の 減 
数 •消失を 伴って いた。 エラス チカ. ワン ギーソン 染色。 Bar = 1 mm。 
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図 18 : 子宮 動脈 遠 位 部 破綻 部。 

a ) 破綻 部 断面 像。 動脈 壁に 細く 深い 陥 凹 （矢印） が 数ヶ所 形成され ていた。 
Bar =3 mm 0 

b ) 断 端 拡大 像。 断 端と 思われた 箇所の 殆どは 表面に 内膜が 存在した （矢印）。 
この 部分 も 陥 凹して いた ものと 推測され た 。 Bar = 200 ym 。 

c ) 陥 凹 部 拡大 像。 同 部 表面は 内膜に より 覆われて いた 。 Bar = 200 ym 。 
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図 19 : 子宮 動脈の 部位に よる 外 膜 構造の 差違。 

a) 子宮 動脈 近 位 部。 外 膜は 弾性 線 維と 膠 原 線 維 線 維から なって いた。 エラス 
チカ. ワン ギーソン 染色。 Bar = 1 臟。 

b) 子宮 動脈 遠 位 部。 外 膜は 縦走す る 平滑 束を 豊富に 含んで いた。 この 構造は 
尿管との 交叉 部 付近から 始まり、 子宮 壁まで 連続して いた。 エラス チカ- 
ワン ギーソン 染色。 Bar = 1 臟。 
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図 20 : 子宮 動脈 中位 部より 遠 位に 見られた 蛇腹 状の 内腔 壁。 

a ) 縦断 面 肉眼 像。 内腔 壁は 蛇腹 状の 形状を して おり、 多数の 輪状の 溝が 観察 
された 。 Bar = 2 mm 。 

b ) 縦断 面 組織 像。 輪状 溝の 部分では 中 膜が 著しく 薄く なって いた。 エラス チ 
力. ワン ギーソン 染色 。 Bar = 3 mm 0 
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図 21 : 内 陰部 動脈の 破綻 部 隣接 部の 組織 像。 

縦断 像。 動脈の 中 膜 中 層には 広範に わたり 壊死 像 （矢印） が 観察され、 外 膜 
に 近い 部分では 好 中 球 や マクロ ファー ジの 浸潤 （二重 矢印） が 観察され た。 I : 
内膜、 M : 中 膜、 E : 外 膜 。 Bar = 200 ym 。 
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図 22 : 内 腸 骨 動脈の 破綻 部。 

a ) 横断面 全体 像。 エラス チカ. ワン ギーソン 染色 。 Bar = 2 mm 0 

b) 破綻 部 断 端 拡大 像 （上図 矢印）。 円周に 沿って 輪状に 走行す る 平滑 筋は、 縦 
走す る 平滑 筋 束 および 外 膜に 連続す る 膠 原 線 維を 主と する 間 質に より 遮ぎ 
られ ていた。 エラス チカ. ワン ギーソン 染色 。 Bar = 500 y 。 
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動脈 破綻 部は 構造 別に 1) 動脈が 離 断した 完全 断 裂、 2) 動脈の 一部が 破綻し 
た 部分 断 裂のう ち 中 膜と 外 膜の 解離を 伴う もの、 および 3) 部分 断 裂のう ち 動 
脈 壁の 解離を 伴わない ものの 3 種類に 分類され た。 このうち 部分 断 裂の 殆どが 
子宮 動脈で 観察され た。 損傷 部分では、 若干の 伸長が 見られる ものの 破綻 部と 
隣接 部の 厚さが ほぼ 均一で あり、 炎症 性 細胞の 浸潤は 認められなかった。 これ 
らの 所見は 人の 脳 動脈瘤の うち 解離 性 動脈瘤 （dissecting aneurism ) の それに 
類似して いた。 解離 性 動脈瘤は 内 弾性 膜の 急激な 破 断に より 起こり （25， 37)、 
内膜に 生じた 破 断面は 中 膜へ と 延伸し、 結果と して 中 膜と 外 膜 間に 偽 腔、 すな 
わち 動脈瘤を 形成す ると されて いる。 人の 椎骨 脳 底 動脈に おける 解離 性 動脈瘤 
の 発生には 高血圧が 関与す ると 推測され おり （51)、 血圧の 急激な 上昇を 原因と 
した 血行 力学 ス トレスの 負荷、 あるいは 血管の 拡張が 動脈 破綻の 引き金で ある 
と 考えられ ている。 馬の 子宮 広間 膜 血 腫の 原因と なる 動脈 破綻は 分娩 後に 多く 
認められる ことから、 周 産 期に おける 血 流 増加 （1， 39) や 分娩に 伴う 血圧 上昇 
(22， 59) が、 人の 解離 性 動脈瘤 同様に 動脈 破綻の 引き金に なると 推測され た。 

部分 断 裂は 2 種類の 形態を 示し、 これらのう ち 解離 性 変化は 子宮 動脈 近 位 部 
でのみ 観察され た。 動脈 壁 破綻に かかわらず 調査した すべての 例に おいて、 子 
宮 動脈の 中位 部 以降 （概ね 尿管との 交差 部より 遠 位） の 外 膜は 中 膜と 密に 結合 
して おり、 縦走す る 平滑 筋 束なら びに 弾性 線 維を 豊富に 含み 厚みを 増して いた 
が、 子宮 動脈 近 位 部の 外 膜は 薄く、 疎 性 結合組織 のみから 成って おり、 中位 部 
以降の 構造と 大きく 異なって いた。 このような 中 •外 膜 構造の 差異が、 子宮 動 
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脈に おいて 近 位 部に のみ 解離を 伴う 断 裂が 生じる 理由の 一っで あると 考えられ 
た。 また 中 •遠 位 部には 外 膜の 縦走 平滑 筋に 加えて 肉眼 的に 蛇腹 状に 見える 動 
脈 壁 構造を 有して おり、 この 構造は 動脈の 伸長 や 拡張に 対して 抵抗 性を 増加 さ 
せる 要因の 一っになる ものと 推測され、 近 位 部の それと 比較す ると 中 •遠 位 部 
で 動脈 破綻が 少ない 原因の 一っで あると 考えられた。 筋 型 動脈の 外 膜 内に 見ら 
れる 縦走 平滑 筋は 人に おいては 伏在 静脈に も 観察され る 構造で あり、 牽引力に 
対抗す る 働きを もっと されて いる （4)。 

子宮 動脈 近 位 部 およ び 遠 位 部の 一部では、 中 膜 平滑 筋 細胞の 消失と 線 維 化に 
よる 動脈 壁の 顕著な 菲薄 化が 特徴 的に 見られた。 これは 人の 脳 動脈瘤のう ち嚢 
状 動脈瘤 （saccular aneurism) で 観察され る 所見に 類似して いた。 動脈の 屈曲 
部な どでは 血管 壁が 血行 力学的 ス トレスを 強く 受ける ため 菲薄 化し、 嚢 状に 拡 
張した 結果と して 嚢状 動脈瘤が 形成され ると 考えられ ている （25， 54) ことから、 
同様の 変化が 観察され た 子宮 動脈 近 位 部 および 遠 位 部の ラ セン 状 部分は、 肉眼 
的な 動脈 形状に 加えて 上述の 所見から も 血行 力学 スト レスが 高い 箇所で ある こ 
とが 推察され た。 

さらに 子宮 動脈では、 内 弾性 膜の 断 裂を 伴った 内膜 肥厚、 平滑 筋 細胞の 萎縮 
を伴っ た 中 膜の 線 維 化な どが 動脈 全域で 一様に 見られた。 これらの 変化は 対照 
と した 若 齢 • 少経 産の 例では 観察され ない 所見であった。 人の 動脈に おける 加 
齢 性 変化では、 繰り返しの 拍動 圧力に 起因す る 疲労に より 動脈 弾性 線 維の 断 裂 
する ことが 報告され ている （14， 42， 55)。 また、 加齢に 伴い 腎 動脈、 腸 間膜 動 
脈、 およ び 脳 動脈な どの 筋 型 動脈の 弾性 線 維 およ び 膠 原 線 維 成分が 増加す る こ 
とも 報告され ている （17， 57)。 このため 破綻した 子宮 動脈には、 加齢に よる 前 
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駆 的な 動脈 病変が 存在した ものと 考えられた。 しかし、 今回 調査した 高齢 馬は 
いずれも 動脈 破綻を 有して おり、 動脈 内膜 や 中 膜で 見られた 変化は 子宮 動脈 破 
綻 症例 特有の ものである 可能性を 否定で きない ことから、 動脈 破綻を 伴わない 
雌 馬を 用し ヽて 動脈の 加齢 性 変化 を 明らかにする 必要が あると 考えられた。 

1 頭の 子宮 動脈で 認められた 完全 断 裂 例は、 動脈 壁の 伸長の 他に 病変が 乏し 
かった。 この 症例では 破綻 部が 子宮 壁に 近く、 動脈 径も 小さかった ことから、 
子宮 内での 胎 子の 動作に より 子宮 壁を 超える 圧力に よって 動脈 損傷が 発生した 
可能性が高いと 考えられた。 また 内 陰部 動脈は、 子宮 壁と 腸 骨の 間に 位置して 
いる ことから、 牛で 報告が あるよう に、 胎 子が 過大な 場合は 娩 出時に 同 動脈が 
子宮 壁と 骨盤に 挟まれ 物理的な 損傷を 受ける 可能性が ある （5)。 同 動脈に おい 
て 完全 断 裂が 多く 観察 された 原因は、 外力に よっ て 動脈が 物理的 損傷を 受け や 
すい 部位に 位置す る ことによ る ものと 推測され た。 微生物 感染、 自己 免疫、 薬 
物、 または 尿毒症を 原因と する 血管 炎は 複数の 血管に 発 症す る （33) が、 内 陰部 
動脈に おける 炎症 性 変化は 当 該 部位に 限 局し た 急性 炎症 性 変化で あった ことか 
ら、 物理的 損傷に 起因す る 動脈 壁 細胞 死の 結果、 当該 部位に 炎症が 起こり、 完 
全 断 裂に 至っ たものと 推定 さ れ た。 

内 腸 骨 動脈 破綻 部の 中 膜では 輪状に 走行す る 平滑 筋を 遮る よう に 縦走 平滑 筋 
ならびに 膠 原 線 維 性の 間 質が 観察され たが、 このような 箇所は 外周 方向への 伸 
張 性が 乏しく、 血圧 上昇に 伴う 動脈 破綻の 要因の 一つに なると 考えられた。 こ 
のよう な 動脈 破綻は 本 例の みで あ る こと、 およ び 他の 症例 馬と は 発生 年齢が 大 
きく 異なる ことから、 子宮 広間 膜 血 腫の 一般的な 発 症 機序には 含まれな いもの 
と 考えられた。 
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後 腸 間膜 動脈の 破綻は 動脈 壁の 伸長 や 平滑 筋 線 維の 離 開が 見られる のみで、 


破綻の 前駆 病変が 見当たらなかった。 本 例では 胎 子の 体が 大きく 難産であった 
ために、 後 腸 間膜 やそれ に 包まれる 小結 腸 や 直腸の 過大な 牽引が 後 腸 間膜 動脈 
破綻の 原因の 一つと して 疑われた。 

上述の ように、 馬の 子宮 広間 膜 血 腫では 動脈 破綻の 好 発 部位が 明らかに 存在 
する ものの、 破綻 動脈 およ び 破綻 部位が 多様で あり、 それぞれが 異なる 破綻 要 
因を 有する ことが 明らかと なった。 罹患 馬の 年齢、 分娩 数、 分娩 状況、 および 
胎 子の 大きさな どの 臨床 所見 も 加味して 発 症 部位を 特定し、 診断なら びに 治療 
に 役立てる ことが 必要で あると 考えられた。 
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小 括 


第 I 章で 子宮 広間 膜 血 腫 罹患 馬の 病理 解剖に よって 複数の 動脈が 血 腫の 原因 
血管と なって いる こと、 およ び 動脈 破綻に は 好 発 部位が 存在す る ことが 明らか 
となった。 破綻 部位は 動脈の 分岐 部 や 屈 曲 部に 生じる 傾向が あった ことから、 
破綻 発生の 要因と して 血行 力学的 スト レスの 関与を 推測した が、 好 発 部位 形成 
の 理由は 明らかに できなかった。 本章では、 子宮 広間 膜 血 腫 発 症 馬 計 31 頭に つ 
いて、 動脈 破綻 機序を 明らかにする ことを 目的と して、 動脈 破綻 部位の 病理 組 
織 学 的 検索を 行った。 

組織学 的に 動脈の 破綻 部は その 形態に より 1) 動脈が 離 断した 完全 断 裂、 2) 
中 膜 •外 膜 間の 解離を 伴う 部分 断 裂、 および 3) 動脈 壁 解離を 伴わない 部分 断 
裂の 3 種類に 分類され た。 これらの 破綻 様式のう ち、 動脈 壁 解離を 伴う 部分 断 
裂は 子宮 動脈 近 位 部での み 観察され た。 また 完全 断 裂は 主に 内 陰部 動脈 破綻 例 
において 認められた。 

子宮 動脈では 破綻 部と 隣接す る 領域に 平滑 筋 細胞の 萎縮を 伴った 中 膜 線 維 化 
および 内 弾性 膜の 断 裂 や 間 質の 増 生を 伴った 内膜 肥厚が 認め られ、 これらの 変 
化は 破綻 部の みな らず 子宮 動脈 全域に 広く 観察され たこ とから、 加齢と 多 経 産 
に 基因す る 動脈 病変が 存在した ものと 考えられた。 また、 破綻して いない 子宮 
動脈 近 位 部で 局所 的に 中 膜 平滑 筋 細胞の 減数* 消失に より 動脈 壁が 菲薄 化し、 
内腔が 小 瘤 状に 拡張した 領域が まれに 観察され たが、 これは 動脈 内膜が 受ける 
血行 力学的 ス トレスを 反映した 変化で あると 考えられた。 類似した 動脈 壁の 局 
所 的な 菲薄 化は 子宮 動脈 遠 位 部 ラ セン 状 部に も 見られた。 子宮 動脈 中位 部 以降 
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では 外 膜が 縦走 平滑 筋 束を 豊富に 含み、 動脈 壁が 蛇腹 様 構造を 呈 していた こと 
から、 これらの 動脈 壁は 牽引 や 内圧 亢進に 抵抗 性を 有して おり、 子宮 動脈 中位 
部 以降に おいて 動脈 破綻の 発生が 少ない 原因の 一つと 考えられた。 

内 陰部 動脈の 破綻 部では 他の 動脈 破綻 部では 見られない 中 膜の 凝固 壊死なら 
びに 好 中 球 や マクロ ファー ジの 浸潤が 観察され た。 このよう な 壊死 • 炎症 性 変 
化は 同 個体の 他 部位 動脈には 認め られ なかった。 内 陰部 動脈は 子宮 壁と 腸 骨の 
間に 位置し、 妊娠 中 あるいは 娩 出時に 子宮 壁と 骨盤に 挟まれ 損傷を 受け 易い 動 
脈で ある。 従って 内 陰部 動脈の 破綻は、 外力に よる 物理的 損傷に 起因す る 可能 
性が 高い と 考えられた。 内 腸 骨 動脈 破綻 部の 中 膜では 輪状に 走行す る 平滑 筋を 
遮る ように 縦走す る 平滑 筋なら びに 膠 原 線 維を 主体と する 間 質が 観察され た。 
これらの 構造は 外周 方向への 伸張 性に 乏しく、 血圧の 急激な 上昇に よって 動脈 
破綻を きたす 要因に なると 推測され た。 また 後 腸 間膜 動脈 破綻 部には 完全 断 裂 
が 認められ、 伸長した 断 端では 中 膜の 平滑 筋 細胞 間に 血球が 流入して いた。 本 
例は 難産で 胎 子の 体が 大きかった ことから、 分娩時に 後 腸 間膜 や これに 包まれ 
る 小結 腸 や 直腸が 過大に 牽引 された こと に 起因す る 動脈 破綻が 疑われた。 

上述の ように、 馬の 子宮 広間 膜 血 腫では 動脈 破綻の 好 発 部位が 明らかに 存在 
する ものの、 破綻 動脈 およ び 破綻 部位が 多様で あり、 それぞれが 異なる 破綻 要 
因を 有する ことが 明らかと なった。 罹患 馬の 年齢、 分娩 数、 分娩 状況、 および 
胎 子の 大きさな どの 臨床 所見 も 加味して 発 症 部位を 推定し、 診断なら びに 治療 
に 役立て る こと が 必要で あると 考えられた。 
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第 El 章 

経 産 雌 馬の 子宮 動脈の 加齢 性 変化 
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小 緒 


総 緒で 示 した 財団法人 日 本 軽 種馬 協会に より 作成され た 繁殖 用 雌 馬の 分娩時 
年齢 分布に 関する 資料 よれば、 2005 年から 2008 年 ま での 4 年間に 日 本で 分娩し 
たサ ラブレ ッ ド 系 雌 馬 30, 431 頭の 出産 時 平均 年齢は 10. 55 歳で あり 全体の 75% 
以上が 13 歳 以下であった。 第 I 章で 血管 破綻 部位が 明らかと なった 子宮 広間 膜 
血 腫 発 症 馬 31 頭の 年齢の 中央 値は 17.8 歳 （6.0-24.1 歳） であり、 繁殖 用 雌 馬 
の 年齢 構成を 考慮す る と 発 症 馬は 高齢の 範疇に 入る と 思われる。 過去の 報告に 
おいても 分娩に 伴う 子宮 動脈の 破綻は 高齢 馬に 発 症が 多い とされて おり （24, 46, 
49， 50)、 子宮 広間 膜 血 腫は 高齢 馬に 好 発する 傾向が 明らかで ある。 このような 
発 症 年齢の 特徴に 加え、 子宮 広間 膜 血 腫の 血管 破綻に 好 発 部位が ある こと を 第 
I 章で 示した。 好 発 部位は 子宮 動脈の 近 位 部 （腸 骨 動脈の 分岐 部から 尿管との 
交差 部の 間） であり、 調査した 31 頭の うち 18 頭で 同 部に 破綻が 認め られ た。 
一方、 同じ 子宮 動脈で も 中位 部 （尿管との 交差 部から 前後 枝 分岐 部まで） およ 
び 遠 位 部 （前後 枝 分岐 部から 子宮 体まで） の 位置に おいて 破綻した 症例 数は、 
それぞれ 2 頭、 および 4 頭で あり、 近 位での 破綻 症例 数と 比較す ると 格段に 少 
なかった。 

子宮 動脈 近 位 部に おける 破綻 好 発の 原因と して、 破綻 血管の 形状から 分岐 部 
や 屈曲部な どの 局所の 血管 壁に 作用す る 血行 力学的 スト レス 負荷を 推測した。 
しかし、 組織学 的に は 破綻 部 の 近辺で 観察され た 内膜の 肥厚 や 中 膜の 線 維 化な 
どの 変化は、 破綻 部から 離れた 領域 や 分岐 部な どを 含ま ない 領域の 子宮 動脈に 
おいても 見られる 傾向が あった。 このよ うな 子宮 動脈 全域に 観察され た 変化は、 
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どの 部位 でも 生じ 得る 加齢に 伴 う 変化で あると 考えられ たが、 第 n 章に おける 
検索 対象は すべて 動脈 壁の 破綻を 示して いたた めに、 破綻 動脈に 特異 的に 見ら 
れた 変化で ある 可能性 も 捨て きれなかった。 このため、 加齢に よる 変化で ある 
こと を 確認す るた めには、 子宮 動脈 非 破綻 症例を 用いた 動脈 構造の 検討が 必要 
である と 考えられた。 

人の 動脈 組織の 加齢 性 変化と しては 細胞 外 マ トリ クスの 増 生や 平滑 筋 細胞の 
集簇 による 内膜の 肥厚、 弾性 線 維の 変性、 中 膜 平滑 筋 細胞 充実 性の 減少、 およ 
び 中 膜 膠 原 線 維 成分の 増加が これまでの 研究に より 明らかにされ ている （2, 20, 
27)。 そこで 本章では、 幅広い 年齢層の 経 産 雌 馬から 観察 材料を 採集し、 子宮 
動脈の 内膜と 中 膜に 着目 して 病理 組織学 的 および 形態学 的な 手法に よ り 加齢に 
伴う 動脈 組織の 変化を 明ら かに した。 ま た 子宮 動脈の 部位 間 における 内膜 およ 
び 中 膜 構造の 相違に ついても 検討した。 
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材料 および 方法 

1. 検索 対象 

経 産 馬 25 頭 （年齢の 中央 値 12. 4 歳 （5. 9-19. 0 歳)） の 子宮 動脈 およ び 経 産 馬 
19 頭 （年齢の 中央 値 11. 9 歳 （5.9-19.0 歳)） の 外 腸 骨 動脈に ついて 検索した。 
いずれの 動脈 も 肉眼 的に 破綻が 無い こと を 病理 解剖 時に 確認した。 

2. 病理 組織学 的 検討 

子宮 動脈は 近 位 部 （腸 骨 動脈 分岐 部から 尿管との 交差 部まで）、 中位 部 （尿 
管との 交差 部から 前後 枝 分岐 部まで） および 遠 位 部 （前後 枝 分岐 部から 子宮 壁 
まで） の 3 力 所、 外 腸 骨 動脈は 腹 大動脈との 分岐から およそ 10 cm の 部分 1 力 
所を 採材 対象と した。 各部 位では 1 力 所 あたり 約 3 cm の 領域を 採取し、 横断面 
と 縦断 面の 組織 切 片を 作製した。 

動脈 組織を 10% 中性 緩衝 フ オル マリン 液に て 固定 後、 常 法に 従い パラフィン 
包埋を 実施 した。 パラ フィ ン包埋 組織を 4 ym 厚で 薄 切し、 へ マト キシ リン •エ 
オ ジン 染色なら びに エラス チカ • ワン ギーソン 染色を 施した。 なお ワン ギーソ 
ン 染色 において は 膠 原 線 維 染色 液 として 1 % シリウス レッド F3BA 液を 用いた。 

3. 形態 計測 

形態 計測は、 動脈 内膜 厚 および 動脈 中 膜に おける 膠 原 線 維 成分 割合につ いて 
実施した。 また、 動脈 壁が 蛇腹 状で ない 子宮 動脈 近 位 部と 外 腸 骨 動脈は 総 動脈 
厚、 中 膜 厚、 および 外 膜 厚の 計測を 併せて 行った。 計測には エラス チカ •ワン 
ギーソン 染色を 施 した 切片を 使用し、 光学顕微鏡 下で 観察 後、 デジタル カメラ 
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(LEICA DFC290) にて 画像を 取得した。 画像は 大きさ 2048 x 1536 pixel (実際 


の 領域に 換算す ると 400 ym x 300 ym ) 、 24 bit RGB color image の 条件 下に 
て 取り込み、 tiff 形式で 保存した。 動脈 内膜 厚の 計測には 動脈 横断面の 切片を 
使用し、 血管 内皮から 内 弾性 膜までの 距離を 内膜 厚と し 1 検体 あたり 10 力 所を 
撮影した。 距離計 測には 画像 解析 ソフト Image J 1. 42 q (Wayne Rasband, 
National Institutes of Health, Bethesda, Maryland, USA ) を 用い、 10 力 所 
の 平均値を その 検体の 代表 値と した。 子宮 動脈 近 位 部 および 外 腸 骨 動脈に おけ 
る 総 動脈 厚、 中 膜 厚、 および 外 膜 厚の 計測に おいても 横断面の 切片を 使用し、 
内 弾性 板を 内膜と 中 膜の 境界、 中 膜 平滑 筋 層の 最外 部を 中 膜と 外 膜の 境界と し 
て 距離計 測を 行った。 また 動脈 中 膜に おける 膠 原 線 維 成分が 占める 領域の 計 
測には 動脈 縦断 切片を 使用し、 内膜 および 外 膜を 含まない 中 膜を 1 検体 あたり 
10 力 所 撮影した。 この 際、 外 膜の 近くでは 膠 原 線 維を 伴い 血管 外から 壁 内に 侵 
入す る 血管が 多く 見られる 箇所 も ある ことから、 これら の 影響を 減少させる た 
めに 内 弾性 膜 直下の 中 膜を 主に 撮影した。 膠 原 線 維 成分は シリ ウス レッ ド 陽性 
を不 すため、 画像 解析 ソフ ト Sigma Scan® Pro 5 . 0 (Systat Software, Inc. , San 
Jose, CA, USA) を 用いて 赤色 領域の ピクセル 数を 抽出し、 これらが 画像の 総ピ 
ク セル 数に 占める 割合を 調べる ことにより、 中 膜に おいて 膠 原 線 維 成分が 占め 
る 領域の 割合を 算出した （図 22) 。 なお、 画像に 切片の 破れ 等に よる 空白 部が 
含まれて いた 場合、 この 領域を 総 ピクセル 数から 除外した。 また 中 膜 も 内膜 同 
様に 10 力 所の 測定 結果の 平均値を その 検体の 代表 値と した。 
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4. 統計 処理 


形態 計 測に より 得られた データは 統計 ソフト R version 2. 9. 1 
( http:// 鼎 w. r-project. org/) にて 解析し、 総 動脈 厚、 内膜 厚、 中 膜 厚、 およ 
び 中 膜に お ける 膠 原 線 維 成分 割合と 生後 日数と の 相 関なら びに 各 相 関係 数の 有 
意 性を 調べた。 有意 性の 計算には ピアソンの 積率 相関を 使用し、 有意 水準を 
5% と した。 

子宮 動脈に ついては 部位 間の 構造 差を 検討す るた め、 内膜 厚 および 中 膜に お 
ける 膠 原 線 維 成分 割合につ いて、 各部 位の 全 年齢の 検体を 一つの 群と して 
Kruskal Wallis 検定を おこなった。 5% の 水準で 有意差が 認められた 場合は さら 
に、 多重 比較 （Bonferroni 法） を 用い 差の ある 群 間を 示した。 
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成績 


1. 病理 組織学 的 所見 

子宮 動脈 中 膜では 縦断 面 像に ついての 比較を 行った （図 24) 。 近 位 部では、 
平滑 筋 細胞 の 断面は 円形から 多角形を 示し 石垣 状に 配列 して おり、 高齢になる 
と 間 質の 増加に 伴い 軽度から 中等 度の 萎縮が 認められた。 平滑 筋 細胞 間の 膠 原 
線 維 成分は 若 齢 馬では 薄く 均質な 網目 状であった が、 加齢に 伴い 平滑 筋 細胞の 
管 腔 側と 外周 側に おいて 膠 原 線 維 成分の 増 生が 見られ、 高齢 馬では 隣り合う 複 
数の 増 生 領域が 連なる 箇所 も あった。 中位 部 および 遠 位 部では、 平滑 筋 細胞の 
断面は 紡錘形な いし 多角形を 呈 し、 内側から 外側へ 放射 状に 伸張して いるよう 
な 配列が 見られた （図 25) 。 加齢に 伴う 間 質 増 生は 生じて いた ものの、 平滑 筋 
細胞の 萎縮は 近 位 部の それらと 比較す る と 軽度であった。 中 膜 間 質の 膠 原 線 維 
成分は 若 齢 時には 近 位と 同様に 平滑 筋 細胞を 均質な 網目 状に 取り囲んで いたが、 
加齢に よる 増 生 形態は 若干 異なって おり、 内外 方向への 増 生が 強く 見られた 
(図 26) 〇 

子宮 動脈 内膜では 横断面 像に ついての 比較を 行った。 内 弾性 膜は どの 部位に 
おいても 高齢に なると 断 裂が 見られた。 この 断 裂は 近 位 部 およ び 中位 部で は 若 
年齢から 多く 認め られ たが、 遠 位 部では 10 歳 程度 ま で 断 裂の 発生は 少ない 傾向 
にあった （図 27) 。 内 弾性 膜が 断 裂した 内膜は 厚さを 増し、 その 要因は 主に 膠 
原 線 維の 増 生と 平滑 筋 細胞の 増 数に よる ものであった （図 28) 。 また 断 裂 変性 
した 内 弾性 膜の 多くは 再構築し たと 推測され る 連続した 太い 弾性 線維束を 1、 2 
層 伴って いたが、 高齢になる につれ このよう な 弾性 線維束に 替わって 細い 弾性 
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線維束が 内膜に 観察され るよう になった。 

検索した 全 年齢層に おいて 外 腸 骨 動脈の 内 弾性 膜 断 裂は 少なかった が、 血管 
内皮から 内 弾性 膜までの 間隙は やや 広く、 膠 原 線 維から なる 間 質が そこを 埋め 
ていた。 この間 質は 時おり 数 層の 細い 弾性 線 維を 混じて いた。 また 同 動脈 中 膜 
では 平滑 筋 細胞は 短 紡錘形な いし 多角形を 示 して おり、 平滑 筋 細胞 間の 膠 原 線 
維 成分は、 弾性 線 維を 伴い 大きな 網目 状に 数十 個の 平滑 筋 細胞を 取り囲む もの 
と、 この 中の 個々 の 平滑 筋 細胞を 取り囲む ものの 2 種類が 観察され た （図 29a) 。 
加齢に 伴い 大きな 網目 状の 構造なら びに そこ に 含まれて いた 弾性 線 維は 目 立た 
なくなり、 代わって 膠 原 線 維が 増加す る 傾向が 現れた （図 29b) 。 

2. 統計学 的 解析 

子宮 動脈の 平均 内膜 厚は、 近 位 部 39. 38 ± 27. 23 ym (S. D. ) 、 中位 部 22. 70 土 
11.08 ym (S. D. )、 および 遠 位 部 17. 41 土 9. 58 ym (S. D. ) となり、 遠 位になる 
に 従い 内膜 厚の 減少す る 傾向が みられた。 3 部位の 内膜 厚に ついて Kruskal 
Wallis 検定に よる 比較を 行った ところ、 有意差 （ p=0. 0124) が 認められ たため 
多重 比較 （Bonferroni 法） を 実施した。 この結果、 近 位 部-中位 部 間 （ p=0. 0140) 
および 近 位 部-遠 位 部 間 （ p=0. 0109) に 有意差が 確認され た （図 30) 。 また、 内 
膜 厚と 生後 日 数の 相関を 部位 別に 調べた が、 いずれの 動脈 も 内膜 厚と 生後 日数 
との 間に 相関関係は 見られなかった （図 32) 。 

子宮 動脈 中 膜に おける 膠 原 線 維 間 質 占有率の 平均値は、 近 位 部 34. 9 土 8.3% 
( S . D . ) 、 中位 部 36. 1 ± 7. 8 % ( S . D . ) 、 およ び 遠 位 部 35. 6 ± 7. 3 % (S. D . ) 
となり 3 部位 間で 大きな 差違は みられなかった。 Kruskal Wallis 検定に おいて 
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も 部位 間で 有意差は 認められなかった （図 31) 。 また、 外 腸 骨 動脈 中 膜に おけ 
る 膠 原 線 維 間 質 占有率は 46.8 土 6.2% ( S . D .) を 示し、 子宮 動脈に 比べ 高い 傾 
向が あった ため 多重 比較 （ Bonferroni 法） を 実施した ところ、 子宮 動脈の 3 部 
位との 間に 有意差が 認められた （外 腸 骨 動脈- 子宮 動脈 近 位 部： p =0.0015、 外 
腸 骨 動脈- 子宮 動脈 中位 部： p =0. 0059、 外 腸 骨 動脈- 子宮 動脈 遠 位 部： 
p =0.0028) 。 生後 日数と 膠 原 線 維 間 質 占有率の 相関を 部位 別に 調べた ところ、 
子宮 動脈の すべての 部位で 有意差の ある 正の 相関関係 （近 位 部： r =0. 5931， 
p =0. 0018； 中位 部： r =0. 4796， p =0. 0153; 遠 位 部： r =0. 4930， p =0. 0123) が 確 
認 された （図 32) 。 このような 相関関係は 外 腸 骨 動脈では みられなかった。 

子宮 動脈 近 位 部と 外 腸 骨 動脈を 用いた 総 動脈 厚、 中 膜 厚、 および 外 膜 厚の 計 
測 結果から、 子宮 動脈 近 位 部では すべての 計測 項目に おいて 生後 日数との 間に 
有意な 正の 相関 （総 動脈 厚： r =0. 6911， p =0. 0002； 中 膜 厚： r =0. 6405, p =0. 0007； 
外 膜 厚： r =0. 4156， p =0. 0435) が、 外 腸 骨 動脈では 生後 日数と 外 膜 厚の 間にの 
み 有意な 負の 相関 （ r =-0. 5656， p =0. 0116) が 認められた。 また、 計測 値から 算 
出 した 総 動脈 厚に 対する 中 膜 厚の 割合は、 外 腸 骨 動脈で 生後 日数との 間に 有意 
な 正の 相関 （ r =0. 5358， p =0. 0181) が みられた （図 33) 。 
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図 23 : 中 膜に おける 膠 原 線 維 成分 割合の 測定 方法 

a) 測定 用 写真。 

b) 解析 ソフト 上で シリウス レッドに 染まる 色相 （左 図 矢印 部分） とそれ 以外の 
色相 （右 図 矢印 部分、 空白 部を 除く） を 選択す る。 

〇) 測定 用 写真を 選択した 色相で 区分し 二 値 化、 空白 部を 除いた 画像 全体に 対 
す る 赤色 領域の 割合を 膠 原 線 維 成分の 割合と して 算出す る。 
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図 24 : 子宮 動脈 近 位 部 中 膜 （ a : 7.1 歳、 b : 13. 7 歳、 c : 16. 6 歳） 

a ) 子宮 動脈 近 位 部の 中 膜 平滑 筋 細胞は 楕円形な いし 多角形の 断面を 呈 し、 敷 
石 状に 配列して いた。 間 質の 膠 原/線 維 成分は 薄く 概ね 均質であった。 

b ) 加齢に 伴い 間 質の 膠 原 線 維 成分は 増加した。 増加 部分は 主に 平滑 筋 細胞の 
内腔 側 およ び 外 膜 側で 多 く 見られる 傾向が あった。 

c ) 高齢 馬では 著しい 間 質 増 生が 見られる もの も あった が、 その 形状は b で 観察 
された 平滑 筋 細胞 内外 側の 増 生 領域が 複数 結合した よう な 連続した もので 
あった。 また 間 質の 増加に 伴い 平滑 筋 細胞の 萎縮 も 観察され た。 

いずれも 縦断 像。 画像 上側が 内膜 側。 エラス チカ • ワン ギーソン 染色 。 Bar = 
30 ym 。 
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図 25 : 子宮 動脈 遠 位 部 中 膜 （8. 0 歳） 

縦断 像。 図 上方が 内腔 側。 平滑 筋 細胞の 断面は 多角形な いし 紡錘形を 呈 して 


おり、 その 多くは 放射 方向に 伸長して いた。 エラス チカ. ワン ギーソン 染色。 
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図 26 : 子宮 動脈 遠 位 部 中 膜 （18. 9 歳） 

縦断 像。 図 上側が 内腔 側。 高齢 馬では 平滑 筋 細胞 間の 膠 原 線 維 成分が 増 生し 
ていたが、 平滑 筋 細胞の 萎縮は 比較的 軽度であった。 また 膠 原, 線 維 増 生 形態は 
近 位 部の それと 異なり 内外 方向への 増 生が 多く 見られた。 エラス チカ* ワン ギ 
ー ソン 染色。 Bar = 30 ym。 


91 




92 


図 27 : 子宮 動脈 内膜 （ a : 8.0 歳、 遠 位 部、 b : 8.1 歳、 近 位 部） 

a ) 検索 対象 馬のう ち 年齢が 低い ものでは、 子宮 動脈 遠 位 部の 内膜は 血管 内皮 
と 明瞭な 内 弾性 膜の みから なる 一般的な 内膜 構造を 示して いた。 エラス チ 
力. ワン ギーソン 染色 。 Bar = 30 ym 。 

b ) 同年 代で も 近 位 部 および 中位 部では 内膜は 肥厚し、 内 弾性 膜の 断 裂 （矢印) 
や 弾性 線 維 あるい は 膠 原 線 維 成分の 増加を 伴う 像が 観察 された。 内膜 内に 
は 長軸に 沿って 配列す る 平滑 筋 細胞 も 認められた。 エラス チカ • ワン ギー 
ソ ン 染色 。 Bar = 30 ym 。 
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図 28 : 高齢 馬の 子宮 動脈 近 位 部内 膜 （18. 9 歳、 a ， b は 同一 血管） 

子宮 動脈 近 位 部では 加齢に 伴い 膠 原 線 維 成分の 増 生を 主体と する 内膜の 著し 
い 肥厚が 多数 観察され た。 示した 例では 激しい 膠 原 線 維 増 生に 加え 弾性 線維束 
の 減少 • 消失 も 顕著であった。 矢印は 本来の 内 弾性 膜で あると 考えられた。 
a ) へ マ トキ シ リン. エオ ジン 染色、 b ) エラス チカ. ワン ギーソン 染色。 Bar = 
30 ym 。 
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図 29 : 外 腸 骨 動脈 中 膜 （a: 8. 5 歳、 b : 18. 9 歳） 

若 齢 個体では、 外 腸 骨 動脈の 中 膜 平滑 筋 間 に 弾性 線 維と 膠 原 線 維 成分が 網目 
状に 位置して いる 像が 観察され たが、 高齢 個体では 同様の 構造は 減少し、 弾性 
線 維の 断 裂ない し 消失が 観察され た。 エラス チカ. ワン ギー ゾン 染色 。 Bar = 
100 ym 0 
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図 30 : 子宮 動脈 内膜 厚の 部位 毎の 比較 
近 位 部-中位 部 間 およ び 近 位 部-遠 位 部 間 に 有意差が 確認 さ れ た。 


図 31 : 子宮 動脈 中 膜に おける 膠 原 線 維 成分 割合の 部位 毎の 比較 
各部 位 間 で 有意差 は 見られなかった。 
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図 32 : 生後 日数と 内膜 厚 および 中 膜に おける 膠 原 線 維 成分 割合の 相関 
いずれの 部位に おいても、 生後 日数と 内膜 厚の 間に 相関関係は 見られな かっ 
た。 一方、 中 膜に おける 膠 原 線 維 成分 割合は、 子宮 動脈の すべての 部位で 生後 
日数との 間 に 正の 相関 関係 が 確認 さ れ た。 
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図 33: 総 動脈 厚、 中 膜 厚、 および 総 動脈 厚に 対する 中 膜 厚の 割合の 生後 日数に 
対する 相関 

子宮 動脈では、 総 動脈 厚、 中 膜 厚、 および 外 膜 厚に おいて 生後 日数との 間に 
正の 相関関係が 認められた。 外 腸 骨 動脈では、 外 膜 厚と 生後 日数との 間に 負の 
相関関係が、 総 動脈 厚に 対する 中 膜 厚と 生後 日 数との 間に 正の 相関関係 がみら 
れ た。 
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考察 


本 研究の 成績から、 経 産 雌 馬の 子宮 動脈では 人 や 実験動物と 同様な 加齢 性 変 
化が 生じる ことが 明らかと なった。 組織学 的には、 動脈 内膜では 細胞 外 マ トリ 
クスの 増加 や 平滑 筋 細胞の 増 生に よる 肥厚、 中 膜では 平滑 筋 細胞の 萎縮と 細胞 
間 質の 膠 原 線 維 成分の 増加が 生後 日数の 増加と ともに 観察され た。 統計学 的に 
は、 子宮 動脈の すべての 部位に おいて 生後 日数と 中 膜に おける 膠 原 線 維 成分 割 
合の 間に 正の 相関関係が 認め られ たこと から、 加齢に より 中 膜の 線 維 化が 進行 
する ものと 考えられた。 また、 総 動脈 厚、 中 膜 厚、 外 膜 厚、 および 総 動脈 厚に 
対する 中 膜 厚の 割合と 加齢の 関係を 子宮 動脈 近 位 部を 用いて 調べた ところ、 動 
脈 厚、 中 膜 厚、 および 外 膜 厚は 生後 日数と 正の 相関を 有す 一方で、 動脈 厚に 対 
する 中 膜 厚の 割合には 加齢の 影響は みられなかった。 この ことから 子宮 動脈 近 
位 部は、 加齢に 伴い 全 層が 同様に 厚さを 増して 壁が 肥厚して いたと 推測され 
た。 

人 や 実験動物では 加齢に 伴う 血管 変化に ついて 多くの 報告が みられる が、 内 
膜の 主な 変化と しては 内 弾性 膜の 変性* 断 裂 および 内膜 肥厚が 報告され ている。 
弾性 膜 変性の 原因と しては、 循環に 伴う 繰り返しの 負荷に よる 弾性 線 維の 疲労 
性 断 裂 (14， 55) や、 弾性 線 維 合成と 崩壊の 不均衡に よる 弾性 線 維 間 架橋の 減少 
による 弾性 線 維の 質の 変化 (58) が 示されて いる。 ま た 内膜の 肥厚は 内皮 細胞 下 
への 膠 原 線 維、 フイ ブロ ネ クチン や プロ テオ グリ カ ンな どの 細胞 外 基 質の 蓄積 
や 平滑 筋 細胞の 増殖に よるとされ ている （20， 27)。 内膜に 蓄積した 細胞 外 基 質 
は 主に 内膜 内に 位置す る 合成 型に 転換した 平滑 筋 細胞に より 産 生され るが （44)、 
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元来 内膜は 一層の 内皮 細胞と 内 弾性 膜から 成り立って おり、 平滑 筋 細胞は 存在 
していない （11)。 これらの 平滑 筋 細胞は 中 膜 由来と されて おり、 ラ ットの 頸 動 
脈 内膜を 人工的に 傷害した 実験では 弾性 膜の 不連続 部分から 中 膜 平滑 筋が 遊 走 
する ことが 明らかにされ ている （27) 。 人の 冠状動脈の 内膜 肥厚の 調査に おいて 
も、 断 裂した 内 弾性 膜を 通り 内膜へ 平滑 筋 細胞が 移動す る 像が 中 高齢者に 多く 
観察され ている （16)。 また、 中 膜に おける 加齢 性 変化と して ラット では 膠 原 線 
維 量の 増加が 報告され ている （2， 10)。 膠 原 線 維 増加の 要因と して 平滑 筋 細胞の 
萎縮、 減数に よる 中 膜の 細胞 率 （ cellurality ) の 低下が 挙げられ ており、 これ 
により 生じた 平滑 筋 細胞 間隙を 埋める よう に 膠 原 線 維 成分が 増加す ると されて 
いる （21， 44)。 上述の 動脈 内膜 および 中 膜の 変化は 本 研究で 用いた 子宮 動脈に 
おいても 年齢の 上昇と 共に 観察され たこと から、 経 産 雌 馬の 子宮 動脈は 人 や ラ 
ッ トと 同様の 加齢 性 変化を 有して いると 考えられた。 

組織学 的には 加齢に よる 変化が 観察され た 子宮 動脈 内膜であった が、 統計学 
的には いずれの 部位 においても、 動脈 内 膜 厚 と 生後 日数の 間に 相関 は認 めら れ 
ず、 加齢が 動脈 内膜 厚に 与える 影響は 比較的小 さい ものである と 考えられた。 
一方、 内膜 厚の 比較を 部位 ごとに 行った ところ、 近 位 部と 中位 部 以降に 有意な 
差が 確認され、 遠 位になる に 従って 内膜 厚が 減少す る ことが 明らかと なった。 

血 流 増加な どに よる 動脈 内膜 面に 対する 血行 力学的 スト レスの 上昇は 血管 径 
の 増大を 招き、 結果と して 内 弾性 膜の 断 裂が 生じる と 報告され ている ことから 
(25， 31)、 子宮 動脈 近 位 部で 内膜の 厚さが 増加して いた 理由の 一つと して、 同 
部の 形状 的 特徴が 考えられた。 すなわち、 子宮 動脈 近 位 部は 腸 骨 動脈との 分岐 
部で 急激に 屈曲して おり、 内膜が 血行 力学的 ストレスを 受け やすい こと、 およ 


106 



び 近 位 部 動脈 壁は 中位 部 以降に みられる 外 膜 縦走 平滑 筋 束 （第 n 章 参照） を 含 
んで いないため 種々 の 要因に よる 血管 径 拡張に 対 して 抵抗 性 が 低い ことが 子宮 
動脈 内膜 厚に 差違が 生じる 原因と して 推察され た。 また、 妊娠 雌 馬の 子宮 動脈 
の 血 流速 度は 妊娠の 進行に 伴い 著しく 上昇す る ことを 示した 報告 （39) から、 
子宮 動脈 内膜は 妊娠に より 定期的に 高い 血行 力学的 スト レス 負荷を 受けて いる 
と 考えられた。 

これ ま での 経 産 雌 馬 にお ける 子宮 広 間膜 血 腫の 原因 血管に 関する 研究 は 破綻 
が 見られた 血管の 組織 変化に のみ 焦点が 当てられ ており （49， 50)、 馬の 加齢 性 
動脈 変化に 関する 報告は みられなかった。 本 研究に より、 破綻が 見られない 子 
宮 動脈に 加齢 性 変化が 生じて い る こと、 およ び 加齢の 影響を 受けない 部位 特異 
的な 変化が 子宮 動脈に 存在す る ことが 明らかにされた。 これらの 変化は 高齢 馬 
におけ る 子宮 動脈 破綻の 好 発 部位の 成立に 影響を 与える 基礎的 な 変化で あると 
考えられた。 また 破綻に 至らな いまでも、 これらの 動脈 病変は 動脈 壁 硬化 
(arterial stiffness) の 進行に 関与し、 動脈 壁 硬化の 進行は 収縮期血圧の 上 
昇に つながる ことから （15， 28， 29， 35)、 子宮 動脈の 分布 先で ある 子宮に 位置 
する 微小 血管への 影響 も 推測され た。 過去の 報告に より 雌 馬の 子宮 壁 内の 小 動 
脈に ついて 加齢に 伴い 内膜 弾性 線 維の 増 生 および 平滑 筋 細胞 減少に よる 中膜菲 
薄 化が 生じる ことが 知られて おり （40， 43)、 加齢な どに よる 子宮 動脈の 血管 壁 
硬化の 進行、 および これに 続発す る 末梢 血圧 上昇は 子宮 壁 小 動脈 病変の 形成 要 
因と して 考慮す る 必要が ある。 

子宮 動脈と 比較す るた めに 実施した 外 腸 骨 動脈の 形態 計測に おいて、 総 動脈 
厚、 内膜 厚、 中 膜 厚、 および 中 膜に おける 膠 原 線 維 成分 割合は 生後 日数との 有 
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意な 相 関が 認め られな かった ものの、 外 膜 厚 およ び 総 動脈 厚に 対する 中 膜 厚の 
割合には 相関が 認められた。 この ことから、 外 腸 骨 動脈の 中 膜は、 加齢に 伴い 
弾性 線 維の 減少 や 膠 原 線 維 配列の 改変な どの 組織 変化に より 領域を 拡大 した も 
のの 外 膜が 領域を 減じた ため、 外 腸 骨 動脈の 総 壁 厚は 大きく 変化し なかった と 
推測され た。 この 変化は、 加齢に より 全 層 性の 増加が みられた 子宮 動脈 近 位 部 
の 変化とは 異なる ものであった。 本 研究では、 両 動脈 間に おける 加齢に よる 壁 
厚 形状の 変化 形態に 差違が 生じる 理由 は 明ら かにで きな かっ たが、 動脈 構造の 
違い や 周期 的な 血 流の 増減の 有無な どが その 要因と して 疑われた。 

今回は 子宮 動脈と 外 腸 骨 動脈の みの 検索であった が、 上述した ような 加齢 性 
の 変化が 全身の 血管に 同様に 認められる 場合には 全身 血圧は 持続的に 上昇し、 
各 血管 壁に かかる 負荷 もより 増大す ると 考えられる。 人の 加齢に よる 循環器の 
変化と して 動脈 壁の 硬化の 進行と 血圧 上昇の 関係が 報告され ている ことから 
(28， 29)、 雌 馬に おいても 日常 的な 血圧 モニタリング あるいは 超音波 診断 装置 
による 動脈 壁 厚の 測定に より、 動脈の 加齢 性 変化の 予測、 さらには 周 産 期の 子 
宮 動脈 破綻 リスクの 判定に 寄与で きる 可能性が あると 思われた。 
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小 括 


子宮 広間 膜 血 腫の 好 発 部位で ある 子宮 動脈 近 位 部に おいて、 破綻 部 近辺で 観 
察された 内膜 肥厚 や 中 膜の 線 維 化は、 破綻 部から 離れた 領域 や 分岐 部な どを 含 
まない 領域の 子宮 動脈で も 見られる 傾向が あった。 このよ うな 病変は 加齢に 伴 
う 変化で あると 考えられ たが、 前章の 検索 対象は すべて 動脈 破綻 病変を 有して 
いたた め、 子宮 広間 膜 血 腫 発 症 馬の 子宮 動脈に 特異 的な 変化で ある 可能性 も あ 
っ た。 そこ で 損傷が みられない 子宮 動脈の 加齢 性 変化を 病理 組織学 的 およ び 形 
態 学 的な 手法に より 検討した。 またい ずれの 年齢に おいても 子宮 広間 膜 血 腫の 
発 症が 見られなかった 外 腸 骨 動脈と の 比較 も 実施 した。 

子宮 動脈では、 内膜 および 中 膜の 構造 や 性状に 加齢 性 変化が 生じて いる こと 
が 明らかと なった。 中 膜では 平滑 筋 間 質の 増加 およ び 平滑 筋 細胞の 萎縮が 観察 
された。 増加した 間 質の 形態は 部位に より 異なり、 近 位 部では 不整な 塊状、 中 
位 部 • 遠 位 部では 線 状であった。 内 弾性 膜は どの 部位に おいても 高齢に なると 
断 裂が 見られ、 同 部の 内膜は 厚さを 増して いた。 その 要因は 主に 膠 原 線 維の 増 
生と 平滑 筋 細胞の 増 数に よる ものであった。 これら の 組織 変化は 人 や 実験動物 
で 報告の ある 加齢 性病 変 と 一致して いた。 ま た 形態 計測 によっても 加齢に よる 
中 膜 線 維 化の 進行が 明らかと なり、 組織 所見の 裏付けと なった。 内膜 厚は 統計 
学 的には 加齢との 関与が みられなかった が、 部位 間で 厚さに 差が 生じて おり、 
その 原因は 受ける 血行 力学的 ス トレスの 部位 差に よる ものと 考えられた。 外 腸 
骨 動脈では 中 膜 弾性 線 維の 減少と 膠 原 線 維 成分の 増加が 認め られ たが、 子宮 動 
脈と 比べる と 加齢 性 変化 は 顕著で はなかった。 
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本 研究に よっ て 破綻が 見 られ ない 子宮 動脈に 加齢 性 変化が 生 じている こと、 
およ びその 加齢 性 変化の 程度 は 動脈と そ の 部位 によって異なって いる ことが 明 
ら かに なった。 これら の 変化 は 高齢 馬 における 子宮 動脈 破綻の 好 発 部位の 形成 
に 影響す る 基礎的な 変化で あると 考えられた。 また 加齢 性 動脈 病変は 収縮 期 血 
圧の 上昇に つながる ことから、 子宮 動脈の 分布 先で ある 子宮 内 微小 血管への 影 
響 も 推測され た。 このよう な 加齢 性の 変化が 全身の 血管に 同様に 認められ ると 
全身 血圧は 持続的に 上昇し、 各 血管に かかる 負荷 も 増大す ると 考えられた。 日 
常 的な 血圧 モニタ リ ングが 雌 馬に おける 周 産 期の 子宮 動脈 破綻 リスクの 判定に 
寄与で きる 可能性が あると 思われた。 
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総括 


子宮 広間 膜は 腹壁と 子宮を 結ぶ 二重の 腹膜 構造で あり、 それらの 膜 間を 子宮 
へ 分布す る 血管が 走行して いる。 高齢の 雌 馬で は 周 産 期に こ の 膜 間の 血管が 破 
綻し 重度の 失血に より 死に 至る ことがあり、 子宮 広間 膜 血 腫と 呼ばれて いる。 

本 症の 治療は 対症療法が 中心で あり、 出血 部分の 探査が 困難で あるた め、 また 
出血 部分の 参考 とすべき 症例 報告が ほとんどな いため、 外科 的 止血 法 およ び 治 
療が 困難で ある。 また 発生 機序に 関する 報告 も 少なく、 本 症の 発生 予測 並びに 
予防 も 難しい。 

本 研究の 目的は、 1) 周 産 期に 死亡し 子宮 広間 膜 血 腫が 確認され た 馬の 履歴、 
臨床 事項の 調査に より 発生 時の 詳細な 状況を 把握す る こと、 2) 病理 解剖に て 
血管 破綻 部位を 明らかにする こと、 3 ) 発 症 部位の 病変を 組織学 的に 解析し、 
発生 機序を 明らかにする こと、 4) 本 症の 前駆 病変と 思われる 加齢 性 動脈 病変 
を 明ら かにす る ことの 4 点で ある。 

第 I 章では、 周 産 期に 子宮 広間 膜 血 腫を 呈 して 死亡した 繁殖 用 雌 馬 36 頭に つ 
いて 病理 解剖に て 出血 血管を 探索し、 破綻 部位を 特定した。 また、 飼養 者 や 担 
当 臨床 獣 医師 か ら 聞き取り 調査を 行ない、 子宮 広間 膜 血 腫の 発生 状況を 調査し 
た。 検索 対象 馬 36 頭の 年齢の 中央 値は 17. 8 歳 （6. 0-24. 1 歳）、 産 駒 数の 中央 
値は 10 頭 （1-16 頭） であり、 発生は 概ね 14 歳 頃から 始ま る こと が 確認され た。 
検索 対象 馬のう ち 30 頭が 分娩 後に 発 症し、 分娩から 死亡までの 経過 時間を 特定 
できた 19 頭の うち 18 頭が 分娩 後 24 時間 以内に 死亡 していた。 病理 解剖に より 
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破綻 部位を 確定で きた ものは 36 頭 中 31 頭で、 その内 訳は 子宮 動脈 24 頭、 内 陰 
部 動脈 5 頭、 後 腸 間膜 動脈 1 頭、 内 腸 骨 動脈 1 頭であった。 子宮 動脈の なかで 
も 腸 骨 動脈との 分岐 部に 近い 領域に 破綻 部位が 集中して いた。 また 子宮 動脈 お 
よび 内 陰部 動脈の 破綻は 左側で 多くの 発生が 見られ、 その 数は 右側の およそ 4 
倍であった。 血管 破綻 部位の 年齢 分布を 比較した ところ、 子宮 動脈 近 位の 破綻 
は 高齢 馬に 発生す る 傾向が 明 ら かと なった。 動脈 破綻は 血管の 分岐 部な ど 血行 
力学的 スト レスを 受け やすい 領域に 発生して いた。 破綻した 動脈の 多く は 動脈 
壁に 裂孔を 形成して いたが、 数 例には 完全 断 裂が 見られる など、 出血に いたる 
動脈 病変は 一様でなかった。 

第 n 章では、 子宮 広間 膜 血 腫 発 症 馬のう ち 動脈 破綻 部位が 確認され た 31 頭に 
ついて 破綻 部位を 組織学 的に 検索し、 動脈 破綻に 至る 機序を 検討した。 血管の 
破綻 部は 損傷 形態に より 1) 動脈が 離 断した 完全 断 裂、 2) 中 膜 •外 膜 間の 解 
離を 伴う 部分 断 裂、 および 3) 動脈 壁 解離を 伴わない 部分 断 裂の 3 種類に 分類 
された。 これらの 破綻 形式のう ち、 動脈 壁 解離を 伴う 部分 断 裂は 子宮 動脈 近 位 
部での み 観察され た。 また 完全 断 裂は 主に 内 陰部 動脈 破綻 例に おいて 認め られ 
た。 子宮 動脈では 破綻 部と 隣接す る 領域に 中 膜 線 維 化 および 内膜 肥厚が 認めら 
れ、 これらの 変化 は 破綻 部 のみなら ず 子宮 動脈 全域に 広 く 観察され たこと から、 
加齢と 多 経 産に 基因す る 動脈 病変の 存在が 疑われた。 ま た 破綻 していない 子宮 
動脈 近 位 部では、 局所 的に 動脈 壁が 菲薄 化し、 小 瘤 状に 拡張した 箇所が まれに 
観察され た。 これは 動脈 内膜が 受ける 血行 力学的 ス トレスを 反映した 変化で あ 
ると 考えられた。 類似した 病変は 子宮 動脈 遠 位 部 ラ セン 状 部に も 見られた。 子 
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宮 動脈の 中位 部 以降は 外 膜に 縦走 平滑 筋 束を 豊富に 含み、 動脈 壁が 蛇腹 様 構造 
になって いた ことから、 これらの 動脈 壁は 牽引 や 内圧 亢進に 抵抗 性を 示し、 子 
宮 動脈 中位 部 以降で は 動脈 破綻の 発生が 少ない 原因と 考えられた。 内 陰部 動脈 
の 破綻 部には 中 膜の 凝固 壊死なら びに 炎症 性 細胞の 浸潤が 観察され た。 このよ 
うな 壊死 •炎症 性 変化は、 同 個体の 他 部位 動脈には 見られなかった。 内 陰部 動 
脈は 子宮と 腸 骨の 間に 位置し、 妊娠 中 あるいは 娩 出時に 子宮 壁と 骨盤に 挟まれ 
損傷を 受け 易い 血管と 考えられる。 従って 内 陰部 動脈の 破綻は、 外力に よる 物 
理的 損傷に 起因す る 可能性が高いと 考えられた。 内 腸 骨 動脈 破綻 部の 中 膜では 
輪状に 走行す る 平滑 筋を 遮る よう に 縦走 平滑 筋なら びに 膠 原 線 維 間 質が 観察 さ 
れ た。 このような 構造は 外周 方向への 伸張 性に 乏しく、 血圧の 急上昇に よって 
動脈 破綻を きたす 要因に なると 推測され た。 また 後 腸 間膜 動脈 破綻 部は 完全 断 
裂し、 伸長した 断 端では 中 膜 平滑 筋 細胞 間に 血球が 流入して いた。 本 例は 難産 
で 胎子も 大きかった ことから、 分娩時に 後 腸 間膜 や これに 包まれる 小結 腸 や 直 
腸が 過大に 牽引 された こと に 起因す る 動脈の 破綻が 疑われた。 

第 m 章では、 前章で 動脈 破綻の 前駆 病変 と 考えた 動脈 病変が 広間 膜 血 腫 罹患 
馬 に 特異 的 な 変化で あるの か、 あるい は 一般的 な 加齢 性 変化 であるの かを 明ら 
かにす るた め、 子宮 広間 膜 血 腫 非 罹患 馬の 子宮 動脈 および 外 腸 骨 動脈を 組織学 
的に 検索した。 その 結果、 子宮 広間 膜 血 腫 非 罹患 馬に おいても 子宮 動脈に 子宮 
広間 膜 血 腫 罹患 馬と 同様の 動脈 病変が 認められ、 人 や 実験動物で 報告され てき 
た 加齢 性 動脈 病変が 馬の 子宮 動脈で 強く 発現して い る ことが 明らかと なった。 
これらの 動脈の 中 膜では 平滑 筋 間 質の 増加 および 平滑 筋 細胞の 萎縮が 観察され 
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た。 間 質の 増加 形状は 子宮 動脈の 部位に より 異なり、 近 位 部では 不整な 塊状、 


中位 部 および 遠 位 部では 線 状であった。 どの 部位に おいても 高齢に なると 内 弾 
性 膜の 断 裂が 見られ、 同 部の 内膜は 厚さを 増して いた。 その 要因は 主に 膠 原 線 
維の 増 生と 平滑 筋 細胞の 増 数に よる ものであった 。ま た 形態 計測に よっても 加 
齢に よる 中 膜 線 維 化の 進行が 明 ら かとな り、 組織 所見を 定量 的に 裏付ける 結果 
となった。 子宮 動脈の 部位 間には 内膜 肥厚の 程度に 差が 生じて いたが、 この 原 
因は 血行 力学的 ス トレス 負荷 量の 違いに よる ものと 考えられた。 外 腸 骨 動脈で 
は 組織学 的に 中 膜 弾性 線 維の 減少と 膠 原 線 維 成分の 増加が 加齢に より 認められ 
たが、 形態 計測の 結果から は 有意な 年齢差は 見られなかった。 

本 研究に より、 周 産 期 雌 馬に おける 致死 的な 子宮 広間 膜 血 腫の 原因と なる 動 
脈 破綻は 多様な 動脈に 発生が みられた が、 その 中で も 子宮 動脈 近 位 部に 好 発す 
る ことが 明らかと なった。 発 症 機序は 破綻 動脈 •部位に より 異なる と 考えられ、 
組織 所見より 動脈 内膜への 血行 力学的 ス トレスの 負荷、 加齢に よる 動脈 組織 変 
性、 および 物理学 的な 動脈 損傷が 機序と して 示唆され た。 また、 子宮 動脈 破綻 
未発 症 馬の 子宮 動脈 近 位 部に おいて、 加齢 性 変化なら びに 部位 特異 的 変化が 確 
認 された ことから、 動脈 破綻に いたる 基礎 病変 あるいは 前駆 病変の 存在が 推測 
さ れ た。 

これらの 成績は 臨床 応用され、 予防、 診断、 および 治療に 貢献で きる と 考え 
られ た。 好 発 部位で ある 子宮 動脈 近 位 部は、 直腸を 経由した 超音波 診断 装置に 
より 観察 可能な 領域で ある ことから、 子宮 広間 膜 血 腫の 発 症が 疑われた 際には 
第一に 検索すべき 箇所で あると 思われた。 加えて、 発 症 馬の 年齢、 分娩 数、 分 


114 



娩 状況、 および 胎 子の 大きさな どの 臨床 所見 も、 発 症 部位を 推定す る 上で 有用 
な 情報と 成り 得る と 考えられた。 また、 子宮 動脈 および 外 腸 骨 動脈で みられた 
加齢 性 変化は 収縮期血圧の 上昇に つながる 変化で ある ことから、 同様の 変化が 
全身の 動脈に 生じて いるならば、 日常 的な 血圧 モニタ リ ングや 超音波 診断 装置 
に よる 動脈 壁 厚の 測定が 周 産 期の 子宮 動脈 破綻 リスク の 判定に 寄与で きる 可能 
性が あると 思われた。 さら に 治療に 関 しては、 動脈 破綻の 好 発 部位が 詳細に 特 
定 された ことにより、 将来は 外科 的な 止血 法 も 処置 法の 一つと なる 可能性が 考 
えられた。 
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The broad ligament is a double peritoneal membrane connecting the 
abdominal wall and the uterus, and the blood vessels pass through the broad 
ligament to supply the uterus. In aged mares, broad ligament hematoma 
that often leads to the death by blood loss can occur in perinatal period. It is 
difficult to arrest hemorrhage by surgical procedure and to estimate and 
prevent the broad ligament hematoma, because there are few case reports on 
the sites of arterial rupture, etiology and pathogenesis of the broad ligament 
hematoma in pregnant mares. 

The present study purposes elucidating 1) clinical findings of broad 
ligament hematoma by hearing investigation for owners and clinical 
veterinarians, 2) preferential rupture sites of blood vessels by necropsy, 3) 
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mechanisms of the arterial ruptures by histopathological examination, and 
4) aging changes of the arteries predisposed to the broad ligament 
hematoma. 

In the first chapter, the breeding site of 36 Thoroughbred mares died of 
broad ligament hematoma in perinatal period was identified by necropsy. 
I also interviewed owners and clinical veterinarians treated the horses. The 
mean age of the affected mares was 17.15 士 3.43 years (S. D.)， and the parity 
was 9.86 士 2.85 times (S. D.). Thirty mares showed clinical signs after 
delivery, and 18 of the 19 mares in which the time course between delivery 
and death could be specified, died within 24 hours after delivery. 

At necropsy, rupture sites were identified in 31 of 3b mares, and the sites 
were located m the uterine artery (24 mares), internal pudendal artery (5 
mares), caudal mesenteric artery (l mare), ana internal iliac artery (l mare). 
Among these, the proximal uterine artery that lies near the bifurcation from 
the iliac artery was the most frequent site of rupture. The arterial ruptures 
occurred 4 times more frequently at the left side than the right. The rupture 
at uterine artery tended to occur in aged mare. The arterial ruptures 
preferably occurred at arterial bifurcations subjected to severe hemodynamic 
stress. Most of the ruptures were a tear in the arterial wall, but in other 
cases, the arteries were completely transected. The broad ligament 
hematoma usually occurred in mares older than 14 years. The proximal part 
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of uterine artery that is the preferential site for rupture can be monitored by 
transrectal echography. Therefore, the proximal part of uterine artery should 
be check primarily using transrectal echography in the mares suspected of 
broad ligament hematoma. The antemortem identification of rupture sites 
may enable the arrest of hemorrhage by surgical procedure. 

In the second chapter, I pathologically examined 31 mares in which the 
rupture sites were macroscopically identified and investigated the 
mechanisms of the arterial ruptures. The morphology of the ruptures was 
classified into three types: rupture with longitudinal fissures, rupture 
without longitudinal fissures, and transection. The arterial ruptures with 
fissures occurred only in the proximal uterine artery, and transections 
mainly occurred in the internal pudendal artery. 

Histologically, fibrosis of the tunica media and thickened tunica intima 
were observed adjacent to the arterial ruptures, and these changes were 
observed commonly on both sides of the ruptured and apparently intact 
arterial walls. Therefore, these arterial change might be related with aging 
and multiparity. The lumen of some proximal uterine artery without rupture 
was partially dilated with thin arterial wall, forming small aneurism. These 
changes might be the result of hemodynamic stress to the arterial wall and 
similar lesions were observed in distal uterine artery forming spiral shape. 

The middle to distal uterine artery had abundant longitudinal smooth 
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muscle fasicles in the tunica adventitia, and the luminal surface of these 
area formed circumferential ridges and grooves. These structures might 
make the middle to distal uterine artery more resistant to mechanical forces 
such as tugging and increased blood pressure, and might contribute to lower 
incidence of arterial ruptures in those areas in compare with that of 
proximal uterine artery. 

Coagulative necrosis and infiltration of inflammatory cells were observed 
at the rupture sites of the internal pudendal artery. These changes were not 
observed in other arteries. The internal pudendal artery runs between the 
uterus and pelvis, and the artery may be injured due to being caught 
between them during pregnancy or parturition. Therefore, the cause of 
internal pudendal artery rupture may be physical injury by the external 
forces. At the ruptured edge of internal iliac artery, circular smooth muscles 
of the tunica media were crossed with longitudinal smooth muscle bundles 
and collagen fibers. Due to its structure, the artery might be poorly dilative 
and increased blood pressure may cause arterial rupture. The caudal 
mesenteric artery of one mare was transected, and blood cells flooded among 
smooth muscle cells in tunica media at elongated edge of transected artery. 
Since this mare suffered dystocia due to an excessively-sized fetus, arterial 
rupture might occur at parturition by vigorous traction of caudal 
mesenterium, small colon and rectum. 

The present study revealed that broad ligament hematoma in mares had 
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preferential site for arterial rupture, the proximal uterine artery, but the 
rupture may also occur in other arteries with different mechanisms. 
Therefore, ruptured sites should be sought at necropsy and therapy 
considering the age of mare, number of delivery, extent of dytocia and size of 
fetus. 

In the third chapter, the uterine artery and external iliac artery of mares 
of variable ages without broad ligament hematoma were histologically 
examined to determine whether the histological lesions of arteries described 
in the former chapter at non-rupture sites were the specific change for mares 
with broad ligament hematoma or aging changes common for mares. 

The mares had the same arterial changes in uterine artery as observed in 
the mare with broad ligament hematoma and they were congruent with 
aging changes of arteries in humans and rats. The aging changes included 
an atrophy of smooth muscle cells with medial fibrosis. The fibrotic area of 
the uterine artery appeared irregularly-shaped thick bands in the proximal 
part and regular thin bands in middle and distal uterine artery. The other 
aging changes were the disruption of internal elastic lamina and thickening 
of tunica intima due to an increase of collagenous stroma and proliferation of 
smooth muscle cells. Tunica intima of the proximal uterine artery was 
thicker than those of middle and proximal arteries, reflecting the different 
magnitude of hemodynamic stress on the uterine artery. The results of 
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morphometrical analysis confirmed the aging changes of arterial walls. In 
the tunica media of external iliac artery, a decrease of elastin and an 
increase of collagen with aging were detected by routine histopathology， but 
the age-dependency was not substantiated by the morphometrical analysis. 

The result of this chapter indicates the histological changes of arteries 
described in the chapter 2 was aging change common to mares and the 
degree of the aging changes differed among arteries and areas of arteries. 
These changes were more prominent at the proximal part of uterine artery, 
the most frequent site of arterial rupture in aged mares, thus the aging 
change were considered to be one of the predisposing lesions for the arterial 
rupture resulting in broad ligament hematoma. Arterial lesions with aging 
may elevate systolic pressure of arteries and increase the risk of arterial 
rupture. Therefore, daily monitoring of blood pressure might be helpful in 
evaluating the risk of broad ligament hematoma in aged mares at perinatal 
period. 
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